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MEMOIRES originaux” 


Contribution a I’^tude pharmacodynamique du camphre 
et de divers camphosulfonates. 

Resume. — Les auteurs recherchent, du point de vue pharmacody¬ 
namique, comment agit I’acide camphosulfonique dans ses combi- 
naisons alcaloldiques, proposies a maintes reprises, en therapeutique, 
au cours de ces dernieres annees. 

Dans le prisent article. Us apportent leur contribution a Vetude 
experimentale des camphosulfonates, et sent amenes, par la, a Vetude 
bibliographique de la substance initiate : le camphre. 

Ils montrent, tout d’abord, la possibilite d’accorder les concep¬ 
tions therapeutiques classiques anec celles de cei tains pharmacolo- 
gues qui voient dans le camphre, non pas un excitant, mats un para- 
lysant du coeur. Pour ceci, passant en revue les travaux relatifs d 
Paction du camphre sur les appareils rc.,piratoire et circulatoire, ils 
insistent sur le role important que jouent, dans cette action, les 
divers facteurs suivants : 1 ° Petal prialable {normal ou artificielle- 
ment inhibi) des organes ou des organismes mis en expirience, 

(*) Reproduction interdite sans indication de source. 

Bull. Sc. Pharm. {Janvier-Fevrier 1941). 1 

Publication piriodique mensuelle. 
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comme il a ete souvent signale ; 2 ° les reactions physiologiques secon- 
daires, non apparentes dans les essais poursuivis sur organes isoles ; 
3 ° la grandeur des doses mises en jeii, ce dernier facteur etant parti- 
culierement important. 

Puis, apr&s avoir expose d’autres problemes, tels que ceux de 
I’activite des derives d'oxydation du camphre et de Vinfluence de 
I’isomdrie optique, les auteurs abordent I’itude bibliographique et 
experimentale des camphosulfonates. 

Leurs recherches ont porte sur I’activite de deux series de cam¬ 
phosulfonates (a et p) des memes bases, et egalement sur Vactivite et 
la toxicite d’un mime camphosulfonate, obtenu soil d partir du 
camphre droit, soit a partir du camphre racemique. Les essais ont 
ete effectues, d’une part sur le coeur de grenouille in situ, soit d 
I’etat normal, soit apres inhibition par le chlorure de potassium, et, 
d’autre part sur la respiration et la pression arterielle du lapin, soit 
d I’etat normal, soit apris traitement par la morphine. Les mesures 
de toxicite ont ete effectuees sur souris. 

Deiiuis quelques ann^es. I’acide camphosulfonique a et^ propose 
a maintes reprises pour salifier certains alcaloi'des ('). Le but ainsi 
poursuivi etaif d’unir les qualites pharmarodynamiques de I’acide en 
cause aux qualites propres de I’alcaloide ; il etait done tout different 
de celui que nous poursuivions, nous-memes, a la mSme ^poque, en 
unissant diverses bases alcaloidiques a des acides pour la plupart 
prives d’activite pharmacodynamique propre, mais capables de mo¬ 
difier, dans un sens on dans I’autre, la rapidite de passage de I’alca- 
loide dans la cellule. 

•Il n’en restait pas moins que I’acide camphosulfonique pouvait 
agir des deux fafons, qu’il etait done interessant d’etudier les modi¬ 
fications qu’il pent faire subir, d’une part a la « permeation » de 
I’alcaloide, d’autre part aux propri^tes pharmacodynamiques de cet 
alcaloi’de. 

Avant d’aborder ces recherches, il fallait, toutefois, verifier que 
les acides camphosulfoniques pr^sentaient bien les propri^t^s phar¬ 
macodynamiques du camphre, et, ceci etant demontre, faire un 

1. F. Mebcier. C. R. Ac. Sc., 1930, 191, p 224. 

F. Mebcier, A. Krijanovsky et C. Sigal. C. R. Soc. Rial.. 1931, 108, p. 90. 

F. Mercier et A. Krijanovsky. C. R. Soc. Biol., 1933 113, p. 1059. 

F. Mercier, A. Krijanovsky et .1. Andarelli. C. R. Soc. Biol., 1933, 114, p. 1181. 

F. Girault. Joum. Pharm. et Chim., 1934, (8® s.), 20, p. 207. 

C. A. Grac. Bull. Sc. pharmacol., 1935, 42, p. 452. 

D. Fusco. Boll. chim. farm., 1935, 74, p. 585. 

S. Beblingozzi et R. Lenoci. Boll chim. farm.. 1936, 75, p. 270 

E. Caserio. Boll. chim. farm., 1937, 76, p. 365. 
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choix entre les divers acides camphosulfoniques, puis savoir a partir 
de quel camphre, naturel ou synthetique, on devait preparer I’acide 
choisi. II fallait, en somme, verifier Taction et comparer les activit6s 
et les toxicit6s des diverses preparations que pouvait fournir Tindus- 
trie. C’est ce que nous avons fait. 

Ce travail preiiminaire nous a permis, en outre, d’apporter une 
contribution au problfeme de Taction des camphosulfonates et, en 
consultant la bibliographic, d’edaircir la question, encore si con- 
troversee, de la valeur pharmacodynamique du camphre et de ses 
derives. 


I. — DONNEES CONCERNANT L’ACTIVITE PHARMACODYNAMIQUE 
DU CAMPHRE 


A. — Les injections de camphre en solution dans Thuile ou dans 
Teau P), ou de substances, en solution aqueuse, dites « camphres 
solubles )) ont pris dans la pratique theiapeutique une telle impor¬ 
tance que tout esprit non prevenu ne pent que penser que ce succes 
therapeutique s’appuie sur d’indiscutables donnees pharmacodynami- 
ques. Contrairement a cette attente et malgre le grand nombre de 
travaux effectues sur la question, il regne encore, dans le domaine 
experimental, des incertitudes telles que T. Soi.lmann (A Manual of 
Pharmacology) a pu ecrire, en 1932; ((Les effets du camphre sur 
Torganisme sont peu sdrs... tres inconstants... et le mecanisme de 
Taction n’est pas encore explique de fafon satisfaisante », que 
W. Lipschitz, en 1930, a pu qualifier Taction (( stimulante du cam¬ 
phre » admise par tous les therapeutes, d’action (( enigmatique », et 
qu’enfin, un autre pharmacologue, E. Hendrych, en 1936, n’a pas 
hesite a dire (pie Tapplication clinique du camphre dans les cas de 
faiblesse aigue du coeur devait etre consid^r^e comme une (( faute 
professionnelle m^dicale ». C’est qu’en effet, un certain nombre 
d’experimentateurs se trouvent d’accord, comme nous le verrons 
plus loin, pour classer le camphre non pas dans les tonicardiaques, 

2. Le camphre est soluble dans I’eau i une concentration voisine de 1 p. 1.000. 
Cette solution, ainsi que celle obtenue avec le liquide de Ringer, ont 6t6 souvent 
utilis^es, non seulement au laboratoire, mais encore en clinique. 

Le sfrum camphr^ de Leo (Deutsche med. Woch., 1913, n®" 12 et 13) est pr^par(5 
de la facon suivante : camphre 2 gr., 50, s5rum physiologique l.tXX) cm®. Mettre 
dans un bocal pendant quinze jours environ, agiter de temps en temps, filtrer 
sur papier, neutraliser, steriliser. 

Le « camphogfene » est une solution de camphre it 2 % dans une solution 
aqueuse renfermant 15 % de salicylate de sodium et 25 % d’acetyldiethylamide. 
La solution de « camphre de Hoohst » est obtenue par dissolution du camphre 
dans la diethyline (ether diethylique de la glycerine). 
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ou tout au moins dans les analeptiques, mais bien dans les paraly- 
sants du cceur, et que d’autres considferent cette substance non pas 
comme un stimulant g^n^ral, mais, au contraire, comme un narco- 
tique general produisant sur I’organisme toutes sortes de paralysies 
et d’inhibitions. Et, pourtant, en regard de ces opinions des cher- 
cheurs de laboratoire, I’opinion des praticiens est formelle. Ainsi, 
J. Mouzon (La Presse midicule, 1928, 36, p. 676) a ecrit : « Si, mal- 
gr6 ses inconvenients, I’huile camphriie est restee un remfede aussi 
populaire, tant dans le monde medical que pres du public, ce n’est 
pas assurement par simple routine, mais parce que 1’action stimu- 
lante du camphre est un fait incontestable et qu’on se ferait un scru- 
pule de ne pas y recourir dans toutes les circonstances ou app8(ralt 
1’imminence du collapsus cardiaque ». Comment done concilier des 
opinions paraissant aussi oppos4es ? 

Quand on lit attentivement les travaux parus sur la question, il 
semble qu’on puisse mettre d’accord les uns et les autres. II apparait 
qu’il est possible, 4 la lumiSre d’experiences h premiere vue si com¬ 
plexes, d’une part d’expliquer I’opinion de certains pharmacologues, 
d’autre part, de comprendre la production par le camphre d’une 
action favorable sur les appareils cardio-vasculaires et respiratoires, 
pourvu, toutefois que I’on tienne compte des conditions suivantes, 
les unes concernant I’organisme en cause, I’autre concernant le me¬ 
dicament (®). 

a) Mettre en jeu des doses qui ne soient pas trop fortes. Ces doses 
dej& trop fortes pouvant paraitre, pour tout esprit non pr^venu, des 
doses faibles. 

b) Se mettre au laboratoire dans les mSmes conditions qu’en cli- 
nique, c’est-4-dire travailler sur des organismes dont les systfemes 
cardiaque et respiratoire soient mis, artificiellement, en etat de defi- 
cience fonctionnelle, sans, toutefois, que cette d6ficience soit trop 
prononc4e ou due & des lesions anatomiques. 

c) Consid^rer I’action du camphre, moins sur chaque organe pris 
isol^ment (notamment le coeur) que sur I’organisme entier, en 
tenant compte non seulement des influences directes mais encore des 
actions secondaires, indirectes. 

Pour mettre en Evidence ces divers points nous allons exposer les 
donn^es bibliographiques les plus importantes. 

Pour tous les travaux ant6rieurs a 1923, nous nous sommes 
appuyes sur Particle de R. Gottlieb du trait6 de A. Heffter (Hand- 
buch der experimentellen Pharmakolo<jie, 1923, I, p. 1147). 


3. D’autres conditions, concernant I’administration et probablement I’dlimina- 
tion du medicament, existent encore. Nous y reviendrons plus tard. 
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B. — Action du camphre sur le cceur normal. 

1® Recherches sur le coeur d’animaux, normaux, a sang jroid. 

a) Les premieres recherches ont faites par 0. Heubner, en 1870 
(Arch, der Heilkunde, 11, p. 334). Get auteur 6tablit que I’injection de 

I 10 milligr. de camphre (sous forme d’eau de camphre), dans la 
veine ahdominale d’une grenouille, produisait, en m^me temps, un 
ralentissement des pulsations, et un renforcement de la contraction 
ventriculaire. Par centre, I’administration de doses plus faibles 
(0 milligr., 15 a 0 milligr., 25), produisait plutot une acceleration des 
pulsations. 

Dans une autre serie d’essais, 0. Heubner, travaillant sur des 
cceurs de grenouille Isolds, perfuses par la veine cave, appliqua 5 
cette perfusion, alternativement, le s^rum de lapin pur et ce mSme 
serum additionne de camphre dans la proportion de 1 pour 1.600. 

II constata, dans ce dernier cas, un ralentissement considerable des 
pulsations, avec diastoles prolong^es et systoles renforc6es, en mSme 
temps qu’un accroissement de I’amplitude des battements, de telle 
sorte qu’il se produisait, finalement, 5 son avis, une augmentation 
du volume du liquide propuls^ par minute (volume/minute), e’est- 
a-dire une amelioration du rendement du coeur. 

Les auteurs suivants conflrmferent les donntes apportees par 
Heubner, notamment Pellacani (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 
1883, 17, p. 369), qui appliquait I’huile camphr^e (0 gr.,01 a 0 gr.,03) 
sur le coeur isole de grenouille et Umpfenbach (Inaug. Diss., Halle, 
1881). 

Quant a Maki (Inaug. Diss., Strasbourg, 1884), qui utilisait, lui 
aussi, le coeur isol6 de grenouille et 5 Lippens (Ann. Soc. Sc. med., 
Bruxelles, 1907, 16, p. 275) qui mettait en experience le coeur de 
tortue, ils noterent, aprfes application du camphre, non seulement 
une augmentation du volume des pulsations mais, au moins, dans 
une premiere phase (Lippens), le maintien, ou m^me (Maki) 1 ’acce¬ 
leration du rythme. Ainsi, Taction favorable du camphre sur le 
coeur devenait incontestable. 

Malheureusement ces premiers resultats etaient passibles d’assez 
fortes critiques. On pouvait, par example, objecter Heubner la 
duree trop prolong^e de ses experiences. Par ailleurs, ces resultats 
commengaient a se trouver, dfes cette epoque, en contradiction avec 
les donnees fournies par d’autres experimentateurs. 

En effet, Alexanrer-Lewin (.Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1890, 
27, p. 226), qui avait travailie dans les mSmes conditions que Maki, 
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n’avait vu, sous I’action du camphre, qu’une reduction du volume 
des pulsations et qu’un ralentissement du rythme, c’est-k-dire une 
action nettement d6favorable. II en etait ou fut de m^me d’un bon 
nombre de pbarmacologues ; Bocarov (Riisskrij. Wratsch, 1904, 
p. 36-39), Haemalainen (Skand. Arch. /. Physiol., 1908, 21, p. 64), 
Langaard et Maas (Therapeut. Monatshefte, 1907, 21, p. 673), Plant 
(J. Pharmacol, and exper. Ther., 1914, 5, p. 613-671), Leyden et 
V. DEN Velden (Arch. i. exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, p. 27). Et, 
pourtant, ce dernier auteur, v. den Velden (7M. f. Gefaesskrank., 1916, 
8 ), avait signals, en clinique, dans le cas de certaines arythmies, un 
net pouvoir regulateur du campbre. B. V. Christensen et H. J. LiNCH 
(J. of amer. pharmac. Assoc., 1937, 26, p. 786), etudiant Faction 
du camphre droit et du camphre rac^mique sur le coeur de gre- 
nouille in situ par instillation de solutions Ji 1 p. 1.000, constaterent 
une diminution de la frequence, mais une augmentation, passag^re, 
d’amplitude. 

Plus pres de nous, d’autres auteurs travaillant, eux aussi, sur 
coeurs normaux, ne purent signaler, tout au moins dans un premier 
temps, d’action favorable du camphre : Junkmann (Arch. f. exp. Path, 
u. Pharm., 1923, 96, p. 63 et 1924, 105, p. 169), Junkma.nn et Star- 
kenstein (Klin. Woch., 1936, n° 6, p. 169) virent se produire un affai- 
blissement, ou m6me un arr6t diastolique du coeur de grenouille, 
sous 1’influence des solutions concentr^es de camphre (0 gr.,06- 
0 gr.,10 %), mais constaterent les premiers, par remplacement de la 
solution camphree par une solution nutritive ordinaire, non seule- 
ment un retour au fonctionnement normal, mais meme une amelio¬ 
ration de ce fonctionnement. H. Handovsky (Arch, f exp. Path. u. 
Pharm., 1923, 99, p. 117), par une technique speciale de perfusion 
du coeur de grenouille (Pfliiger’s Arch., 1923, 198, p. 66) mainte- 
nant la pression sanguine, initiale, veineuse et la pression, finale, 
arterielle, a 2 cm., a constate que les concentrations faibles de cam¬ 
phre (jusqu’^ 1 p. 126.000) produisent presque toujours une baisse 
de I’activite du coeur qui est, cependant, reversible en presence du 
toxique. L’emploi de solutions plus fortes, jusqu’a 1 p. 3.000 produit 
par contre des lesions irreversibles. D’autre part, 1’auteur constate 
par lavage du coeur traits prealablement par le camphre a 1/4000 et 
au-dessous, 1’amelioration du fonctionnement qu’avaient deja vu les 
auteurs precedents. 

Par ailleurs, W. Stross (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1922, 95, 
p. 304), reprenant la constatation deja faite par Harnack et Wit- 
KowsKi (Arch. f. exp. Path. ii. Pharm., 1876, 5, p. 427) que les gre- 
nouilles peuvent etre completement paralysees par le camphre, cons- 
tatant un effet paralysant sur la musculature lisse de nombreux orga- 
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lies et un effet paralysant sur le vague du coeur de grenouille, con- 
sidere le camphre non plus conime uii excitant mais comme un spas- 
molytique. 

Avec de telles experiences, nous nous trouvions done en pleine 
contradiction. Pourtant des phenomenes secondaires, nettement favo- 
rables, commengaient ^ etre signales (Junkmann et Starkenstein) 
apres eloignement du coeur. Deja, du reste, les auteurs commengaient 
a tenir compte des doses. Mais ce furent surtout les auteurs suivants 
qui montrferent le comportement different du camphre selon les 
concentrations utilisees. 

b) ScHWALB (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1912, 70, p. 71), dans 
une serie d’essais comparatifs, exposa des coeurs de grenouille a 
Taction de quantit^s precises mais variables de vapeurs de differentes 
substances de la serie des terpenes. Des la concentration, pourtant 
faible, de 0 milligr.,6 de camphre pour un litre d’air, il obtint une 
diminution de Tamplitude des contractions, et un ralentissement de 
la frequence des battements. Ayant d’autre part, constate, avec d’au- 
tres corps de la s4rie, et, parmi eux le camph^ne, de toxicite plus 
faible que le camphre, Tapparition d’actions bien plus favorables, 
ScHWALB eut Tidee d’utiliser des concentrations extremement faibles 
de ce dernier corps. II traita done des coeurs de grenouille Isolds par 
un liquide nutritif additionne de tres petites doses de camphre (1 p. 
40.000 4 1 p. 16.000). II obtint ainsi un accroissement du rendement 
du coeur. 

Mais ce fut Joachimoglu (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, 
p. 269) qui, le premier, demontra, de fafon indiscutable, Timpor- 
tance des doses de camphre mises en jeu. II travaillait sur le coeur 
isole de grenouille, suspendu et perfuse selon la technique de Straub, 
et etudiait comparativement Taction des trois camphres isom^res. 
Utilisant des solutions en liquide de Ringer alp. 4.000, il constata 
une augmentation de Tamplitude des contractions, coincidant, du 
reste, toujours, avec une diminution de frequence. Pourtant, malgr6 
Tapparition de ce dernier phenomene, Tauteur admit pour Taction 
totale un effet favorable. Par contre, pour les concentrations nette¬ 
ment inferieures a 1 p. 4.000, il ne constata plus d’action notable, 
et pour les concentrations nettement superieures il constata, en m4me 
temps que la diminution de frequence des pulsations, une diminu¬ 
tion de Tamplitude des contractions, e’est-a-dire une action indiscu- 
tablement d^favorable. 

L’auteur etudia alors, plus parficulierement. Taction des doses 
fortes de camphre ; avec la concentration de 1 p. 1.250, il vit le ven- 
tricule s’arreter en une a deux minutes et les oreillettes continuer 6 
battre ; avec la solution de Ringer saturec de camphre, a la concen- 
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tration de 1 p. 666, il constata qu’en vingt a trente secondes, le coeur 
s’arr6te tout entier. 

L’ensemble des resultats mis en evidence par Joaghimoglu ne sau- 
rait done justifier, sans autre consideration, I’application th6rapeu- 
tique du camphre. En effet, dans ces recherches, le camphre appa- 
ralt bien plutot encore comme un paralysant du coeur que comme un 
excitant. Cependant I’auteur, qui, notons-le, utilisait une solution 
aqueuse, a montre qu’ii existe une zone de cojicentration, certes 
trfes limitee, mais d’action assez reguliferement favorable. 

Par ailleurs, les rechercbes de Joaghimoglu eurent le merite d’ana¬ 
lyser le mecanisme de Taction du campbre. Tout d’abord Tauteur 
montra que les inhibitions moder^es, produites sous Tinfluence de 
concentrations assez peu fortes, ne sont pas definitives. En effet, au 
bout d’un certain temps n’exc^dant pas deux ou trois heures, les 
coeurs, ainsi traites, recommencent h battre a un rytbme fortement 
ralenti mais parfois m6me avec plus de vigueur. De tels phenom^nes 
de reversibility spontan^e qui avaient ete vus d6ja par Heubner (Arch, 
d Heilk., 1870, 11, p. 334) furent revus depuis par Handovsky (Arch. 
/. exp. Path. ii. Pharm., 1923, 99, p. 117), par K.vtagi (Mitt. Pharm. 
Inst. Univ. Okoyama, 1926) et par M. A. F. Sherif (J. Pharmacol, and 
exp. Ther., 1936, 56, p. 1). Ils sont a rapprocher, sans 6tre assimiiys, 
de ceux constates par Junkmann et a sa suite ygalement par Handovsky 
(reversibility par lavage). 

Par ailleurs, Joaghimoglu, travaillant sur des animaux ayant regu 
prealablement de Tatropine, constata que cet alcaloide n’exerce 
aucune influence sur Tarr^t du coeur produit par les doses fortes de 
camphre. L’arryt cardiaque n’est done pas du Texcitation du pneu- 
mogastrique. 

II vit, ygalement, que des stimulations artificielles (excitations 
yiectriques), appliquyes au ventricule bloquy par le camphre, demeu- 
rent efficaces. L’arryt cardiaque n’est done pas du a Tabolition de la 
contractility musculaire (*). 

L’auteur fut ainsi conduit k admettre que Taction du camphre, 4 
dose forte, portait sur Texcitation automatique normale, prenant 
naissance, pour la grenouille, dans le sinus veineux, soit que cette 
excitation, sous Tinfluence du toxique, n’apparaisse plus, soit que sa 
transmission au ventricule soit inhibee. Sans insister outre mesure 
sur ce point de pure physiologie, disons que ce furent Froehlich et 


4. H. Busquet (C. B. Soc. Biol., 1930, 104, p. 869) a montr4, sur I’inteslin 
isol4, en accord avec les constatations de Joaghimoglu que le camphre arrfite le 
rythme intestinal, tout en laissant la musculature excitable par un courant fara- 
dique. II y aurait done, seulement, sous Tinfluence du camphre, inhibition 
d’action du stimulus p4riodique qui entretient la rythmicit4. 



CONTRIBUTION A L’ETUDE PHARMACODYNAMIQUE DU CAMPHRE 13 

Pick (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1919, 84, jj. 250) qui appor- 
tferent, sur le m6canisme de Taction des doses fortes de camphre, les 
premiers r6sultats probants. Travaillant, en particulier, sur des coeurs 
ayant subi une ligature du sillon auriculo-ventriculaire, ils montr5- 
rent que ce n’etait pas la capacite de fonctionnement automatique du 
ventricule qui etait abolie, mais bien p!ut6t la transmission des oreil- 
lettes au ventricule. 

Signalons, enfln, que M. A. F. Sherif (J. Pharmacol, and exp. 
Ther., 1936, 56, p. 1) ^tablit le rapport existant entre la concentra¬ 
tion du camphre, et Taction exerc5e sur le coeur de crapaud soit 
entier, soit presents sous forme de lambeaux ventriculaires, et montra 
qu’il est possible, en laissant s’epuiser Taction du camphre, de 
recommencer avec de bons r^sultats des essais successifs sur un 
meme coeur. 

c) II nous faut, maintenant, citer un auteur fran^ais qui eut le 
m^rite d’avoir, grace a la precision de sa technique, mis en Evidence 
des ph^nom^nes particulierement nets de reactivation cardiaque sous 
Tinfluence de doses tr5s faibles de camphre. 

L. Bouisset (J. Physiol, et Path, gen., 1926, 24, p. 264) utilisant 
le « s6rum camphre » de Leo (voir note 2) et travaillant sur des 
coeurs de Batraciens (Biifo vulgaris et Hana esculenta) maintenus in 
situ, constata la production de phenom5nes favorables particuli5re- 
ment nets. Injectant une dose tres faible de camphre (1/10 de milligr.) 
il remarqua imm6diatement une « invigoration » considerable, tra- 
duite par une meilleure decontraction, un accroissement d’ampli¬ 
tude des battements atteignant son maximum cinq minutes apr5s 
Tinjection et ne revenant & Tetat initial qu’apr^s quarante minutes. 
II vit cependant, que le rythme 6tait 16g5rement ralenti (25 pulsa¬ 
tions au lieu de 32), et constata, ph6nom5ne signale pour la pre¬ 
miere fois, que c’etait la systole qui se trouvait prolongee (de plus 
d’un tiers) sans que la dur^e de la diastole fut sensiblement modifiee. 


2° Recherches sur le coeur d’animaux, normaux, a, sang chaud. 

a) Les auteurs travailierent tout d’abord sur des coeurs de chats et 
de lapins. 

Winterberg (Arch. f. d. ges. Physiol., 1903, 94, p. 466) perfusant, 
selon la methode de Langendorff, des coeurs isolds, ne decela aucune 
action favorable du camphre. Seligmann (Arch. /. exper. Path. u. 
Pharm., 1906, 52, p. 333) reprit ces experiences en am61iorant la 
Constance de la perfusion. II utilisait, dans ce but, le dispositif expe¬ 
rimental de Gottlieb et Magnus (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1903, 
51, p. 30). 11 parvint alors a obtenir quelques resultats favorables. 
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C’est ainsi que, dans 5 experiences sur 21, il constata un accroisse- 
ment net de I’amplitude des contractions avec parfois, en naeme 
temps, une aug-mentation de la frequence et une regularisation du 
rythme des pulsations. II nota en outre quelques faits qui s’averfe- 
rent importants. II vit, en particulier, que c’6taient les cceurs a fonc- 
tionnement irregvdier, qui se montraient le plus souvent influences 
favorablement par le camphre. 

Van Egmond (Arch. /. d. ges. Physiol., 1920, 180, p. 149) travail- 
lant sur des coeurs de lapin en survie, dans des conditions de perfu¬ 
sion et de temperature constantes, observa, sous I’influence de solu¬ 
tions extremement diluees de camphre (1 p. 36 millions), dans la 
moitie de ses essais, un renforcement des contractions du ventri- 
cule, et, en m^me temps, mais dans un seul cas, une augmentation 
considerable de la frequence. 

Par centre, Nakazawa (Tohoku Jonrn. of exper. Med., 1923, 4, 
p. 373, d’aprfes R. Duesberg, Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 
158, p. 314) travaillant sur des cceurs d’animaux a sang chaud, con- 
clut de ses essais que le camphre produit une paralysie du muscle 
cardiaque et des appareils transmettant I’excitation. Heathcote (J. 
of Pharmacol, and exp. Ther., 1923, 21, p. 177), conclut d’essais 
effectues sur lapins, que par administration du camphre on observe, 
toujours, une diminution de I’amplitude et une reduction de la 
frequence. 

Teterin (J. f. exp. Biol. u. Med., 1930, 13, n® 39) observa un ac- 
croissement de I’amplitude des contractions, avec stimulation de la 
tonicite, en meme temps qu’un ralentissement du rythme. 

K. Tamura et G. Rihora {Arch, intern. Pharm. et TMr., 1936, 52, 
p. 326) injectant a des lapins ur6thanis4s, dont le coeur etait prepare 
in situ, des doses de camphre de plus en plus fortes (depuis, par 
kilogramme, 0 cm^, 2 dune solution d’huiie camphr6e a 10 % jus- 
qu’a 0 cm“, 6 d’une solution a 26 %) constaterent toujours un effet 
depresseur, alors qu’un effet stimulant secondaire ne se constatait 
que dans certains cas et seulement apr6s une periode de lateinJe. Ces 
ph^nom^nes, retrouves sur la grenouille (coeurs in situ, ou coeurs 
isoles) suggerferent aux auteurs, comme nous le verrons plus loin, 
I’idee que pour devenir un stimulant cardiaque le camphre devait 
subir une transformation. 

B. V. Christensen et II. J. Lynch (.7. of amer. pharm. Assoc.. 1937, 
26, p. 786) travaillant sur le coeur de lapin perfuse, selon la techni¬ 
que de Gunn (J. of Physiol., 1913, 46, p. 506) avec des solutions de 
camphre droit, et de camphre racemique a concentrations variables 
(1 p. 1.000 alp. 10.000) constatferent un accroissement puis une 
chute de la frequence, avec une diminution nette d’amplitude. 
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b) LJi encore, dans le domaine des animaux normaux & sang chaud, 
il etait rfeerv^ an physiologiste frangais L. Bouisset (J. Physiol, et 
Path, gin., 1926, 24, p. 266) de constater, grace aux precautions 
prises. Taction favorable des doses faibles. Get auteur travaillant sur 
des coeurs, en perfusion, de chat ou de lapin et utilisant le dispositif 
a temperature constante de Pachon (C. R. Soc. Biol, 1909, 67, 
p. 699) constata, d’une part, pour les doses faibles (0 gr.,00001 et 
0 gr.,0001 par centimetre cube de liquide de Ringer), une action 
favorable sur le tonus ventriculaire, marquee, generalement, par une 
augmentation de Tamplitude des battements et une legfere diminu¬ 
tion de frequence, et, d’autre part, pour les doses fortes (0 gr.,001 
par centimetre cube) une action defavorable marquee par une dimi¬ 
nution de Tamplitude des battements avec, finalement, un arret des 
contractions ventriculaires. 

L’auteur constata, en outre, que le camphre, 6 petites doses, pro- 
duit de tres nombreuses oscillations rythmiques de la tonicite ven¬ 
triculaire, du type de celles que Busquet et Tiffeneau (J. Physiol, 
et Path, gen., 1917, 17, p. 6) decrivirent sur le coeur normal en per- 
fusiort. Comme, par ailleurs, Tauteur avait constate sur le muscle 
strie de Batracien, sous Tinfluence du camphre, Texaltation du 
tonus musculaire, il en conclut que Ton doit ranger le camphre 
parmi les substances agissant directement sur le muscle du coeur, 
c’est-a-dire parmi les tonicardiaques. 

c) Pour terminer, citons, enfin, les recherches de A. Froehlich et 
PoLLAK {Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1920, 86, p. 104) qui furent 
effectuees non plus sur des coeurs de lapins ou de cbats, mais sur 
des coeurs de rats, en survie. Fait int6ressant, sur ces derniers orga- 
nes, particulilrement r^sistants aux doses fortes de camphre, les 
auteurs obtinrent, plus facilement, des actions favorables. Ils obtin- 
rent notamment, et ceci dans des conditions tres variees, un ren- 
forcement des contractions et une acceleration du rythme. De meme, 
Siegel (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1926, 110, p. 364) obtint de 
bons resultats, sur des coeurs de cobaye, perfuses par une solution de 
Locke camphree, a la concentration de 0,3 x 10-6. 

3“ Discussion des essais effectuis sur coeurs d’animaux normaux. 

De la consideration de toutes ces experiences, effectuees tant sur 
animaux a sang chaud, que sur animaux a sang froid, il faut 
bien conclure que Taction favorable du camphre sur le coeur, nor¬ 
mal, reste encore en discussion. Pourtant si bon nombre d’auteurs la 
nient, elle a ete constatee non seulement par les tout premiers au¬ 
teurs, comme Heubner, mais egalement par Schw.alb, Joachimoglu, 
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Bouisset, Seligmann, Van Egmond, Froehlich et Pollak. Les oppo¬ 
sitions relevees entre les resultats obtenus par cds auteurs et ceux 
que presentent leurs contradicteurs, peuvent etre attribuees, semble- 
t-il, a plusieurs raisons. 

a) On pent tout d’abord mettre en cause la difficulte des essais. 
C’est ainsi que, pour les cceurs isoles, en survie, il arrive facilement 
qu’une lesion due a la preparation elle-mgme, qu’une perfusion irre- 
guli^re, ou tout autre modiflcation experimentale, vienne troubler 
les resultats. 

P) II faut ensuite faire intervenir les sensibilit^s differentes des 
divers animaux au camphre. En particulier, le rat subit nettement 
moins Faction toxique du camphre que le chat et le lapin, animaux 
sur lesquels la majeure partie des experiences a ete faite. Nous ver- 
rons plus loin que les animaux a sang froid sont plus resistants au 
camphre que les animaux a sang chaud et que Faction de cette sub¬ 
stance a dose toxique peut meme se traduire par des phenomfenes 
differents : pour la grenouille, paralysie, pour les animaux a sang 
chaud, convulsions. 

y) II faut, surtout, pour constater une action favorable du cam¬ 
phre, s’^loigner des concentrations fortes nettement paralysantes et 
chercher les zones de concentrations faibles, parfois assez etroites, 
oil le camphre commence a agir sans que son action soit trop forte. 
Les taux de ces concentrations favorables varient fortement selon les 
auteurs et paraissent d^pendre non seulement du type physiologique 
de Fexperience (coeur completement isole, ou coeur in situ), de Fani- 
mal utilise, mais 6galement du solvant choisi (®). Les concentra¬ 
tions favorables sont : pour .Ioachimoglu, voisines de 1 p. 4.000 
(coeur isole de grenouille, solution en liquide de Ringer), pour Bouis¬ 
set, comprises entre 1 p. 100.000 et 1 p. 10.000 (coeur isol6 de chat 
ou de lapin, solution en liquide de Ringer), pour Schwalb comprises 
entre 1 p. 40.000 et 1 p. 16.000 (coeur isole de grenouille, solution 
dans un liquide physiologique), et m6me, pour Van Egmond, de 
Fordre de 1 p. 36.000.000 (coeur isole de lapin, solution dans un 
liquide physiologique). On voit qu’il faut parfois descendre. 6 des 
concentrations trfes faibles, g^neralement non utilisees, pour trouver 
enfin Faction cherchee. 

Si, done, Fon renonce systematiquement a ces essais ou si. comme 
il est habituel, on admet comme preponderante Faction des doses 

5. K. A. .ScHMELEw (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 158, p 65) a constate 
que I’aclion d^primante du camphre, ii hautes concentrations, se manifeste dans 
toutes les zones de pH, mais augmente, cependant, avec I’augmentation de I'aci- 
dit6. Parallfelement, il a constate que le r^tablissement du coeur est trfes faible 
en zone acide et plus facile en zone alcaline. 
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fortes ou moyennes, il parait evident qu’il faut conclure, comme 
I’ont fait un certain nombre d’auteurs, que le camphre est, pharma- 
codynamiquement, un paralysant cardiaque. 

5 ) Enfin, travailler, comme il a 6te fait, dans les experiences pr^- 
cedemment examinees, sur des coeurs normaux et chercher a pro- 
duire une amelioration du travail cardiaque normal, reste une opera¬ 
tion toujours difficile et peut-etre meme impossible, en ce sens qu’il 
est bien probable que la nature a realise d’embiee, tout au moins 
si Ton considere une assez longue periode de temps, les conditions 
les meilleures du rendement de I’organe. En effet, m^me dans les 
cas qui semblent etre les plus favorables parmi ceux que nous avons 
signaies, si I’auteur constate que Tune des composantes de Taction 
cardiaque, par exemple Tamplitude des pulsations, est ameiioree, 
il apparait presque toujours en meme temps, sans doute par com¬ 
pensation, un ralentissement du rythme. 

Il etait done necessaire d’utiliser, pour la mise en evidence des 
propri4t6s favorables du campbre, des coeurs, sinon compl^tement 
arretes, tout au moins suffisamment fatigues pour qu’une amelio¬ 
ration eventuelle du rendement ne soit plus douteuse. Ilemarquons 
qu’une constatation de Seligmann, deja rapportee plus haut, cadre 
avec cette conception. 

Ce sont les resultats obtenus avec le camphre, sur des coeurs arti- 
ficiellement inhibes avec des toxiques ou troubles par des moyens 
physiques, que nous allons maintenant exposer. Il ya sans dire que 
de tels essais s’accordant bien mieux avec Tapplication clinique 
effectuee sur sujets malades que les essais que nous avons deja exa¬ 
mines. (.4 suivre.) 

Jean Regnier, Suzanne Lambin, 

Maitre de conferences Docteur fes Sciences, 

a la Faculte de Pharmacie de Paris. Assistant k la Faculte de Pharmacle 


A propos de la caracterisation du grignon d’olive 
par le r^actif de Pabst (0- 

Lors d’analyses micrographiques, il est toujours int^ressant d’envi- 
sager, a c6te des caracteres morphologiques, des caracteres chi- 
miques (solubilisation, precipitation, coloration), ces proc^des venant 
se completer et se contrdler mutuellement. Pour Texamen des poudres 

1. Note pr4sentee i la Soci^tfi de Pharmacie de Paris, le 8 janvier 1941. 

Bull. Sc. Pharm. (Janvier-Fevrier 1941). 2 
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vegetales en particulier, un certain nombre de ructions ont d^jSi 6te 
propos^es ; an fur et a mesure des progres de la chimie aiialytique, 
surtout dans le domain e des microreactions [1] et gidoe a I’emploi 
de nouvelles substances organiques, il est vraisemblable que des appli¬ 
cations interessantes pourront etre faites dans I’^tude histologique 
des v^getaux. Parmi les proc6d6s frequemment utilises, nous citerons 
la localisation des alcaloldes et de certains hdt^rosides [2], la colo¬ 
ration rouge des cellules a anthraquinone par les vapeurs d’ammo- 
niaque [3], les zones de diffusion jaunes des fragments de curcuma 
montes dans une goutte de bromoforme [4], etc. Si ces reactions 
sont utiles, encore faut-il qu’elles soient specifiques et de realisation 
facile ; de plus, il faut se mefier des precedes empiriques et essayer 
de determiner 4 quel principe immediat ou a quel groupement fonc- 
tionnel est due la reaction de coloration ou de precipitation. 

C’est ce qui nous a amene a essayer de determiner le mode d’action 
de la solution de dimethylparaphenyienediamine proposee par 
Pabst [5] en 1890 pour rechercher le grignon d’olive dans les 
poudres commerciales de poivre. En realite, il s’agissait d’une 
nouvelle application du precede de Wurster [8] servant a caracte- 
riser la pSte de bois dans les papiers. Get auteur avait mis en 
evidence Taction oxydante (avec formation de matieres colorantes) de 
la pdte de bois sur certaines substances : aniline, acide sulfanilique, 
phenylenediamines, etc., et propose, en particulier, un papiei- a la 
dimethylparaphenyienediamine pour caracteriser, et meme doser 
colorimetriquement, la pdte de bois existant dans certains papiers. 
P.ABST, se basant sur la coloration rouge que produit a chaud cette 
amine au contact des cellules sciereuses du grignon d’olive, en avait 
fait un reactif pour la recherche de cet element dans certaines 
poudres de poivre falsiffees. 

Ce reactif de Pabst s’obtient soit par dissolution de quelques 
cristaux du produit commercial dans Teau distiliee, soit a partir de 
la dimethylaniline (aprfes diazotation et reduction). Pour rechercher 
le grignon d’olive, on chauffe dans un tube a essai ou une capsule 
en porcelaine la poudre suspecte avec quelques centimetres cubes do 
reactif ; les elements sciereux du grignon se colorent en rouge violace. 
Meme en presence de bisulfite, cette solution se conserve nial, elle 
brunit tres rapidement ; il faut noter d’ailleurs qu’un exc6s de bisul- 
file diminue la sensibilite du reactif. On pent egalement, comme 
nous avons essaye de le faire, retarder Talteralion par addition de 
poudre de zinc ou d’huile de vaseline. 

C’est d’ailleurs cette facilite d’oxydation qui nuit, non seulement 
a la conservation, mais aussi k la specificite de la coloration obtenue. 
Ainsi, les tissus riches en oxydases, certaines substances chimiques 
(en particulier des aldehydes aromatiques : vanilline, piperonal, 
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aldehydes anisique, benzo'ique, etc.), donnent des colorations variant 
du jaune orang^ au rouge violace. 

D’autre part, si le reactif de Pabst ne domic aucune coloration 
avec le poivre pur, ni avec le corozo, par contre il colore en rose 
certains elements sclerifl^s, tels que coque d’amande, cellules 
pierreuses de la poire, etc. Ces constatations, ajoutees au fait que le 
grignon d’olive montre une ciertaine affmite pour le sulfate d’aniline, 
le vert d’iode, la fuchsine ammoniacale, nous ont conduit a penser 
que le reactif de Pabst 6tait tout simplement un colorant des 
elements lignifies et a essayer d’autres substances colorantes du 
meme groupe. Apres quelques cssais, notre choix s’est fixe sur le 
phloroglucinol chlorhydrique, qui a ete employe de la fagon 
suivante : la poudre a examiner est additionnee de II a III gouttes 
d’une solution alcoolique de phloroglucinol a 1 %, puis de I goutte 
d’acide chlorhydrique ; on examine tel quel au microscope, avec ou 
sans addition de glycerol. Dans le cas du grignon d’olive, & froid et 
en quelques secondes, les cellules sclereuses apparaissent colorees en 
rose vif, tandis que les Elements du poivre et du corozo restent inco¬ 
lores ; avec la coque d’amande, mais plus tardivement, on pent 
observer une leg&re coloration rose. 

Enfin, pour confirmer notre hypotbese que les reactions obtenues 
avec la dimethylparaphenylenediamine ou le phloroglucinol en milieu 
chlorhydrique etaient bien dues a la presence de lignine, il a ete 
precede a la determination, sur quelques poudres veg^tales (poivre, 
grignon, etc.), de I’indice de methoxyle. En effet, si les lignines 
obtenues a partir de v^getaux differeiits et par divers procedes ne 
sont pas de composition absolument identique, on commence nean- 
moins a connaitre la structure de la lignine, qui est considered 
aujourd’hui comme un produit de condensation, soit d’aldehyde 
conif6rylique, soit de groupes vanilliques ou piperonyliques ; I’un 
des caractferes les mieux etablis est la richesse en groupements 
methoxyle —O.CH,, qui, selon Friedri(;h et Diwalr [6], est 
d’environ 16 %. La determination de cet indice (nombre de milli¬ 
grammes de O.CH3 pour 1 gr. de produit) a ete faite par micro- 
Zeisel sur des prises d’essais d’environ 10 milligr. de poudre, 
suivant la technique indiquee en 1937 par Gonnard [7] a propos des 
gommes et gommes-resines. Les resultats suivants ont ete obtenus : 
grignon d’olive, 89 A 91 ; coque d’amande, 67 a 70 ; poivre noir, 29 
a 30 ; poivre blanc, 4 a 8 ; corozo, 4. 

Ce sont done bien les poudres qui se colorent par le reactif de 
Pabst ou le phloroglucinol qui accusent une plus forte teneui' en 
lignine ; — le poivre noir presente uq indice assez faible, du a la 
presence de quelques elements scierifies (epicarpe, endocarpe), et si 
ces derniers ne se colorent pas par les reactifs de la lignine, e’est 
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vraisemblablemeiit parce qu’elles sont impr^gnees d’une resine noi- 
rdtre. — A noter I’lndice beaucoup plus faible du poivre bianc, nioins 
riche en elements lignilies, el i maice presque nui du coro/o, qui 
provient d’un albumen come (.mannanes et galaclanes). 


En risume, le proc^d^ de Pabst k la dim^thylparaphenylfenedia- 
mine pour la caract^risation du grigrion d’olive est peu spteifique, 
la coloration rose obtenue chaud 6tant due la presence de 
lignine, on peut obtenir celte m^me coloration avec d’autres fl^ments 
scl6rifi6s (cellules pierreuses de la poire, coque d’amande, etc.") ; le 
grignon d’olive est d’ailleurs colorable par les rciactifs gen^raux de 
la lignine (vert d’iode, sulfate d’aniline, etc.) et poss^de un indice 
de methoxyle elev6. C’est pourquoi il parait plus avantageux de 
remplacer la solution de Pabst par le phloroglucinol en milieu 
chlorhydrique, r^actif plus simple et de meilleure conservation, qui 
donne a froid, au contact des elements lignilies, une belle coloration 


R. Paris. 

(Laboratoire de Microgmphie de la Faculte de Pharmacie de Paris.) 
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INJECTIONS 1NTRA.VE1NEUSES DE GLUCONATE DE CALCIUM 


Action des injections intraveineuses de gluconate de calcium 
sur la reserve alcaline et la calcemie (*). 

On conseille, pendant les trois jours qui pr^c^dent I’acte op6ra- 
toire, d’administrer an patient du gluconate de calcium par voie 
intraveineuse en solution sursaturee a 10 %, a la dose quotidienne 
de 10 cm®, en raison de ses propri^tes antihemorragique, anticlasique 
et antitoxique. Alors que Taction antihemorragique de ce corps 
parait attribuable au renforcement du calcium sanguin, les actions 
anticlasique et antitoxique restent inexpliquees. Nous avons pense 
qu’elles pouvaient ^tre bees a un redressement de la reserve alcaline, 
Tacidose jouant un r61e important dans Tapparition de certaines 
manifestations anaphylactiques ainsi que dans la production de 
graves accidents post-operatoires. Comme nous Tavons montre avec 
M. Larget, J.-P. Lamare et A. Meunier, ces accidents semblent, en 
effet, dus a la formation en milieu acidosique d’amines toxiques, aux 
depens de polypeptides sanguins eieves provenant de la destruction 
incomplete des protides tissulaires liberes au cours de Tinter- 
vention (^). 

Etant donne sa constitution chimique, nous avons pense que le 
gluconate de calcium est combure dans Torganisme au mime titre 
que le glucose sanguin, mais avec cette difference qu’il libere alors 
de Thydroxyde de calcium naissant capable de lutter centre la pro¬ 
duction ou Taggravation d’un etat acidosique. Un debut de preuve 
de ce fait nous fut apporte par une malade, sur laquelle notre ami 
J. CouRTOis se proposait de faire une operation cesarienne et dont 
la reserve alcaline a 40,0 fut eie\ee a 48,7 en quarante-huit heures, 
avec une seule injection de 10 cm® de solution de gluconate de 
calcium par jour. En vue de fonder plus solidement notre opinion, 
nous avons precede aux essais suivants : 

Le lapin, dont la reserve alcaline est naturellement basse, fut pris 
comme animal d’experience. II presente en outre Tavantage, grSce 

la veine marginale de ses oreilles, de se preter aisement aux injec¬ 
tions intraveineuses. Et par ailleurs, des ponctions intracardiaques 
meme repetees permettent des prises suffisantes pour les dosages, 
quand Tanimal est choisi dans un bon etat physique et d’un poids 
de 2 ii 3 K“®. 

Apres une premifere ponction intracardiaque, pratiquee sur le 
sujet a jeun, nous injections 10 cm® d’une solution de gluconate de 

(*) Note pr&ent4e It I’AcadfimIe des Sciences, le 17 Kvrier 1941. 

1. C. R. Soc. Biol, 1937, 124, p. 232-235. 
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calcium pur a 10 % [au pH 6,4] (^). Ulterieurement, de nouvelles 
prises de sang 6taient effectuees quatre a huit heures aprfes, puis le 
lendemain a jeun et quelquefois quarante-huit ou soixante-douze 
heures apres. Le dosage de la reserve alcaline 6tait chaque fois pra¬ 
tique surle plasma sanguin, selori la technique de D. D. Van Slyke (“), 
et exprime en centimetres cubes de COj pour 100. Nos r^sultats sont, 
ainsi que les moyennes, group6s dans le tableau ci-dessous : 


numSbo 

du lapin 

kilogrammes 

R^SERVB ALCALINE || 


4 4 8 hourcs 


48 heures 

72 heures 

1. 

2,690 

22,6 

23,8 

40,0 

43,1 


2. 

2,520 

13,7 

17,6 

26,7 

28,9 

» 

3. 

2,200 

29,0 

29,0 

40,4 


30,9 

4. 

2,360 

11,8 

25,2 

34,7 


29,6 

5. 

2,600 

18,5 

24,2 

42,4 


42,2 

6. 

2,800 

36,1 

36,1 

61,3 

40,0 

36,1 

7. 

2,650 

23,6 

24,3 

38,1 



s. 

2,350 

20,7 

30,2 

34,2 


18,8 

Moyennes . 

2,520 

22,0 

26,3 

39,7 




Comme on pent s’en rendre compte, le gluconate de calcium 
exerce une action tr^s nette sur rei^vation du taux de la reserve 
alcaline ; mais, en d^pit de la dose relativement forte injectee 
(toujours bien support^e), cette action est relativement lente 
puisqu’elle atteint son maximum entre la vingt-quatrifeme et la 
quarante-huitieme heure, puis revient sensiblement e son taux 
initial ^ la soixante-douzieme heure. Sur les sujets 2 et 5, nous avons 
pu, en dehors des determinations prec^dentes, etudier les variations 
du taux du calcium s^rique, par la methode de Kramer et Tisdall, ' 
modifiee par E. P. Clark et J. B. Collip (*). 

Les resultats, exprimes en milligrammes de calcium pour 100, sont 
donnes ci-apr^s : 

2 5 


Avanl I’injection.14,7 16,7 

Quatre heures aprfes I'iajection.15,5 17,8 

Vingt-quatre heures aprfes I’injection.16,9 18,4 


2. Le gluconate de calcium, 4tant parfois maintenu en solution sursatur^e par 
addition de substances diverses, nous devons pr6ciser que la solution employee, 
pr5par5e par la m5thode Jbanson-de Bourr.an, ne comportait aucune adjonction 
dtrangfere. 

3. Journ. of biol. Chem., 1922, 52, p. 495-499. 

4. Journ. of biol. Chem., 1925, 63, p. 461-464. 
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Pour une m^me proportion de calcium injecte, le chlorure de 
calcium se comporte trfes diff^remment, car il entraine a la fois une 
chute de la reserve alcaline et une chute de la calc^mie. En quatre 
heures, la reserve alcaline tomhait dans ces conditions de 28,7 a 
24,9 et la calcemie de 16,6 a 14,2. Si done, Taction antihernorra- 
gique du gluconate de calcium peut etre rapportee a Tel Ovation du 
taux du calcium sanguin, celle du chlorure de calcium parait au 
contraire attribuable a ses tendances acidosiques. 

Conclusions. — Le gluconate de calcium administre par voie intra- 
veineuse n’est que lentement utilise par Torganisme, mais son 
action se montre de ce fait particulierement durable ; elle comporte 
une sensible elevation de la calcemie et surtout de la reserve alcaline. 

Ces modifications sanguines paraissent expliquer les propri^t^s 
antih^morragiquo, anticlasique et antitoxique du gluconate de 
calcium et justifient son emploi avant comme aprfes Tacte operatoire. 

Etant donne Tinnocuite du gluconate de calcium, il semble qu’on 
pourrait augmenter sans inconvenient et meme avec avantage les 
doses therapeutiques actuellement preconisees. 

Raoul Lecoq. 

(Laboratoire de I’Hopital de Saint-Geimain-en-Laye.) 


La cire de Tinospora erispa Miers (Menispermaedes). 

En epuisant les tiges de « liane-quinine » par divers solvents orga- 
niques, nous avions toujours remarque qu’on extrayait avec la picro- 
retine une substance assez abondante, de nature lipidique sans aucun 
doute, et dont Teiimination, comme nous Tavons expose recem- 
ment [1], conditionnait avant tout la purete du principe amer. 

Trfes soluble a chaud dans Tether de petrole. Tether et surtout le 
chloroforme, Tethanol, Tacetate d’ethyle, elle se depose par refroi- 
dissement en une masse floconneuse, souvent aussi, dans le cas de 
solvents hydrates, en une geiee consistante qu’on n’arrive pas 
essorer ni k filtrer 0). 

La substance a ete isoiee a partir de solutions ethero-acetiques ou 
la picroretine brute avail ete precipitee par addition d’ether de 
petrole [8]. Concentrees, elles formaient k froid une bouillie epaisse 
dont on separait la fraction solide. 

1. Ce dernier caractfere a 4le signal^ par M. le professeur Boiigault pour les 
dtholides des Conifferes [2]. 



IiU€IE^I%E 


On obtint, apres dessiccation dans le vide phosphorique, un pro- 
duit 14ger et friable, de couleur verdatre, qui fut homogeneise par 
fusion. Nous avons vu que la plante sJiche en renfermait 2^3%. 
II fond k 79-80“ et donne la reaction de Liebermann, caracteristique 
des sterols (®). 


Indice d’acidit^. 38 

Indice de saponification.105 

Indice d'iode (Hubl). 25 (•) 


Dans la mesure ou nous le permettait la quantity de matiere pre- 
naifere mise en oeuvre, nous avons 6tudie ce lipide en suivant de trfes 
prfes la technique employee par Fargeaud pour la cire de fleurs de 
jasmin [5], 

La saponification est effectuee par la methode de Berthelot 
modifi^e : Ebullition pendant deux heures avec un excEs de potasse 
alcoolique et, aprEs concentration de moitiE, addition du liquide ci 
une solution de chlorure de calcium en quantitE suffisante pour une 
prEcipitation complEte. On prolonge le chauflage pendant dix 
minutes en agitant, sEpare le giteau beige rassemblE la surface 
et le lave avec de I’eau chaude jusqu’a Elimination du chlorure, en 
rEunissant au filtrat jaune rougeStre, d’odeur aromatique, les pre- 
miEres eaux de lavage. 

1. — Le gateau est essorE, sEchE E fond : il reprEsente I’insaponi- 
fiahle et les sels de calcium des acides gras libErEs insolubles. 

On I’Epuise E chaud par I’Ether (*). 

1“ La solution EthErEe, jaune p41e, ahandonne i)ar Evaporation un 
produit blanc qui fond vers 80“. C’est I’insaponifiable : il constitue 
59 % de la cire initiale. 

Pour sEparer carbures et alcools, on triture intimement avec un 
excEs d’anhydride phtalique et chauffe pendant deux heures au bain 
d’huile k 140-160“ (“). AprEs refroidissement, la masse est reprise 
par un mElange Ether-chloroforme E parties Egales qui insolubilise 
I’excEs d’anhydride. On agite le filtrat brun rouge avec une solution 
de carbonate de sodium E 6 %. 

2. Cerlaines extractions antfirieures r4alis6es avec d’autres solvants organiques 
(4ther, ethanol) ayant fourni des feuillets blancs et parchemin^s, nous avons 
v6rifi6 que, sous cet aspect different, la substance pr4sentait le mfeme point de 
fusion et la mSme reaction st^rolique. 

3. En effectuant sur la cire plusieurs acetylations par le melange anhydride 
acetique-pyridine, nous avons obtenu un indice de valeur moyenne 430, chiffre 
paradoxal encore inexplique. 

4. L’epuisement par ebullition et decantation repetees s’est montre bien meil- 
leur que le traitement dans un appareil de Soxhlet. 

5. Dans un essai prealable, la metbode de Levs, deslinee i insolubiliser rapide- 
ment les carbures par I’alcool araylique chlorhydrique 3i cbaud, n’avait pr^uit 
aucune separation visible. 
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A. — Dans la couche aqueuse se forment des flocons blancs qui 
sont les sels de sodium des esters phtaliques acides provenant des 
alcools primaires. Isolds et hydrolyses pendant une heure avec de la 
potasse alcoolique, ils lib^rent les alcools cux-memes qui preoipilent 
par addition d’eau. 

Lav^s et seches, ces alcools constituent 69 % de I’insaponifiable 
total, soit 41 % de la cire. Plusieurs cristallisations dans le cliloro- 
forme (*) aboutissent a un produit parfaitement blanc, de point de 
fusion constant 83°, alcool sature puisque son indice d’iode est nul. 

En chauffant a reflux pendant trois heures avec de I’anhydride 
acetique, on obtient un ester qui, cristallise deux fois dans I’ethanol 
puis dans un melange 6thanol 2/3 benzene 1/3 et eiiQn deux fois 
dans 1’ether, se pr^sente en belles aiguilles, F = 66°. Saponifie, il 
redonne facilement I’alcool initial, F = 83°. 

Nous avons oxyde cet alcool pour le transformer en acide corres- 
pondant, selon la methode pr^conis^e par Gascahd [7] : la substance 
est projetee peu Si peu dans une solution ac4tique bouillante de 
bichromate de potassium ; 1’Ebullition ayant ete maintenue un quart 
d’heure, on prEcipite par I’eau, reprend par du benzEne et Elimine 
les sels de chrome en agitant avec de I’acide chlorhydrique 
environ N. La solution benzEnique lavEe, sEchEe et concentrEe, 
fournit une substance tres blanche, F = 84°. 

Tons ces points de fusion se situent exaclement entre ceux qui sont 
indiquEs par Damoy, dans son Etude de la cire d’abeilles [ 4 ], pour 
les alcools cErylique et montanylique, alcools gras superieurs en 
Cj, et Cja, et pour leurs derivEs ; 



Alcool. 83” 80” -80“2 84“ -S4”2 

Ester acetique. 66" 63”8-64" 68" -68"2 

Acide correspondant (obtenu par 
oxydation chromique) .... 84” 82” -82"5 86”5-86»8 

Or, depuis une dizaine d’annEes, Chibnai.t., Pipiiu et leurs collabo- 
rateurs considErent comme des mElanges les carbures, alcools et 
acides gras supErieurs isoles jusqu’ici des cires sous I’appaience 
d’entitEs chimiques a caracteres dEflnis [ 3 ]. Ces auteurs ont prEparE 
dans chaque groupe, sous le controle des spectres de rayons X, des 
corps trEs purs dont ils donnent les points de fusion prEcis et rEalisE 
des mElanges binaires et ternaires en proportions mEtbodiquenient 
variEes [ 9 ]. Avec les chiffres indispeiisables obtenus par Fexperience, 

6. Les solvants an 


ihydres 
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il est facile de trouver, grSce aux tableaux et aux courbes, la compo¬ 
sition d’un melange naturel provenant d’une cire. 

Dans le cas present, on aboutit a 1’identification suivante : 

POINT DE FUSION ALCOOL J 

Alcool isol« (’). 83" 66“ 84" 

Melange synthStique. 82"3 6S"5 84"8 

ce qui correspond, d’aprfes les auteurs, a 

Alcool C„H„0.• ■.20 "/, 

Alcool C„H„0.40 "/, 

Alcool C„H„0.40 “/. 

B. — La couche ethero-chloroformique brun jaune contient les 
carbures et, 6ventuellement, les phtalates d’alcools secondaires. On 
distille et decompose par la potasse alcoolique I’anhydride phtalique 
entraine. Aprfes evaporation et reprise par I’eau cbaude, on isole par 
filtration un enduit sirupeux jaune brun d’odeur aromatique (25 % 
de I’insaponifiable total, 15 % de la cire). II donne une reaction de 
Liebermann intense. 

Dissous dans I’alcool, il pr^cipite par addition d’une solution 
alcoolique de digitonoside. Le precipite est isole et decompose 4 
rebullilion par du xylol. Evaf)or6, ce solvant laisse un faible 
residu ; un essai de cristallisation en milieu hydro-alcoolique fournit 
quelques parcelles d’une substance encore impure fondant vers 130®, 
vraisemblablement un phytosterol. 

Apres evaporation du filtrat et reprise par du chloroforme pour 
^liminer le digitonoside, on a finalement un melange de carbures 
bruns et visqueux (F. = environ 45°) en quantite trop faible pour 
un fractionnement. 

2° La partie insoluble dans Father est s6chee par un courant d’air 
cl additionn^e d’acide acetique. On porte a I’^bullition pendant un 
quart d’heure pour lib6rer les acides. On filtre en recevant dans un 
grand exc^s d’eau tiede. Le precipite beige est recueilli, lave a I’eau 
cbaude, s5che et repris par du benzene tiede. 

On a une masse rouge brun, peu homogtoe (F. = 60 a 70°), qui 
n’est autre que la totality des acides gras a sels de calcium insolubles 
dans I’eau (36 % de la cire). 

Ces acides sont dissous dans de I’ethanol et soumis, vers 70°, 
un courant d’acide chlorhydrique sec jusqu’S refus : la solution 
brunit un peu. On verse alors en mince filet dans un excfes d’eau 
froide, recueille, lave et sfeche le precipite abondant qui se produit. 

7. Des points de fusion presque identiques ont 614 signal6s pour un melange 
d’alcools isol6 de la cire de Chine [6]. 
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Pour separer les fractions satur^es et non satur^es, on applique la 
technique d’oxydation de Hilditch. Les acides bruts sont dissous a 
chaud dans I’acetone ; on maintient I’ebullition pendant deux heures, 
puis 4vapore a sec. On ajoute alors du sulfite acide de sodium, de 
I’eau chaude & 66° environ (reaction tumultueuse) et, lentement, de 
I’acide sulfurique a 25 % jusqu’a decoloration. Aprfes refroidisse- 
ment, la suspension des produits (esters des acides satur^s et pro- 
duits acides d’oxydation des acides non satur6s) est agitee avec de 
Tether. On lave enfin la couche eth6r4e et Tagite avec une solution 
de carbonate de sodium & 10 % jusqu’a 6puisement complet. 

A. — La solution ^therde finale est lavee, s4chee et distillee. On 
obtient un residu blanc jaunatre, F. = 56-58°, a odeur ranee. Ayant 
saponifl^ par la potasse alcoolique, evapore et repris par Teau, on 
libere par Tacide chlorhydrique les acides gras satur^s sous forme 
d’un solide blanc onctueux (90 % des acides a sels de calcium inso¬ 
lubles) et fait cristalliser dans le methanol puis, a deux reprises, 
dans un melange Ethanol 2/3 benzene 1/3 et enfm dans Tether qui 
ne change pas le point de fusion, F. = 83°6. 

Le poids moleculaire, determine par acidim^trie et par cryoscopie 
dans le camphre, est en moyenne de 432. 

L’ester ^thylique, purifi6 par cristallisation dans Tether, fond 
a 66°. 

Ici encore, le point de fusion de Tacide est interm^diaire eritre 
ceux que donnent Gascari) et Damoy pour les acides gras c6rotique 
et montanique en et Cjg : 

CORPS ISOLE ACIDE^C^OTlQUE ACIDE^MON’^NIQUE 

SS-S 80'>-80”2 84”-84‘'2 

Mais, en comparant aux tableaux de Chibnall et Piper : 


ACIDE ithylique 

Acide isol6.83'5 65” 

Melange synth6tique .84”8 65”5 

on pent conclure 6 un melange d’acides tres voisin de la propor¬ 
tion suivante qui est celle des alcools correspondants : 

Acide CjeHjiO,.20 “/„ 

Acide C,8H„0,.40 »/„ 

Acide CjoHsoO,.40 ”/. 

le poids moleculaire moyen d’un tel melange etant effectivement 
de 430. 

Les eaux-meres de cristallisation laissent d^poser des traces d’un 
autre acide sature, F. = 60-61°, peut-Stre de Tacide myristique 
impur. 
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B. — La solution aqueuse alcaline doit contenir les pioduits 
d’oxydation des acides gras non satuies a I’etat de sel sodique. On 
I’acidifie et agite avec de Tether. Aprfes la^age et sechage, Tether 
^vapore abandonne une tres faible quantite de substance beige 
d’odeur butyrique. 

II. — Le filtrat renferme les sels de calcium des acides gras 
solubles. Acidifi4 et 6puise par le chloroforme, il fournit une 
substance sirupeuse brun jaune, d’odeur aromatique (4 % de la cire). 
L’indice d’iode, voisin de 90, indique une forte proportion d’acides 
non satur^s. 

Conclusion. 

La cire de Tinospora crispa Miers [Menispermacees] (®) est surtout 
constitute par des melanges bien definis d’alcools el d’acides gras 
saturis en ct C30, en partie a Tetat d’esters. Elle renferme 

en outre une petite quantity de carbures et un phytosterol que nous 
aurions ttudits sur une matitrc premifere plus abondante si les 
circonstances ne nous en emptchaient pour Tinstant. 

Lucienne Bealqoesne, 
Docteur en Pharmacie, 
Licenci4e Sciences. 
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LES ARSINES 


REVUE DE CHIMIE ORGANIQUE 


Les arsines. 

Les exposes generaux sur les arsines sont extremement nombreux, 
mais, soit par suite de leur caract^re obligatoirernent trop schema- 
tique dans les traites classiques, soit an contraire par suite de leur 
complexite 6t de leurs nombreux details dans les trades specialises, 
il est difficile de se faire rapidenient une idee g^nerale et en mSme 
temps assez complete de I’etat actuel de la chimie de ces corps. 

Ayant eu I’occasion d’effectuer un travail d’ensemble sur ceux-ci, 
nous avons pense le publier sous la forme d’un resume le plus clair 
et le plus complet possible, en suivant pour cela un plan rigoureux 
permettant de d^gager rapidement les grandes lignes de nos connais- 
sances actuelles. 

Nous avons trade uniquement le c6te general de cette chimie, sans 
insister sur les aspects analytiques, toxicologiques et therapeutiques 
trop connus du public pharmaceutique pour qu’il soit necessaire d’y 
re vend ici. 

Get expose ne doit 6tre considers que comme I’introduction a la 
lecture des traites specialises, tels que celui de Raiziss et Gavron 
(Organic arsenical compounds, Longman, Green and Co, New-York), 
1’article de Courtot dans le Traiti de Chimie organiqne de Gri- 
GNARD, et, au point de vue des applications, du Traite de Pharmacie 
chimique de MM. Lebeau et Couhtois, et du Cours de Toxicologic de 
M. le professeur R. Fabre. 

Les arsines peuvent etre considerees comme derivant de 1’hydro- 
gene arsenie par substitution d’un ou plusieurs hydrogenes par des 
radicaux organiques quelconques. De plus, de meme qu’il existe des 
sels d’ammonium quaternaires, il existe des sels d’arsonium quater- 
naires. Nous aurons done des arsines primaires, secondaires, 
tertiaires, et des sels d’arsonium quaternaires repondant aux 


formules : 




(AR)R AsH, 

AR R. 

Vs-H 

(AR')R'/ 

(AR) R . 

(AR'iR'^As 

(AR'')R''/ 

(ARi R \ 

(AR") R'/^® - ^ 
(AR"')R”'/ 


Arsine 


Sel d’arsonium 

primaire. 

secondaire. 

tertiaire. 

quaternaire. 


Les arsines polyalcoyiees (arylees) pourront etre : 

1“ Symetriques si tons les groupements sont identiques. 
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2° Dissymetriques si les groupements sont differents. Elies peuvent 
etre alors mixtes si elles sont a la fois alcoylees et aryl^es. 

Dans les arsines cycliques, on peut distinguer : 

1 ° Les arsines ou I’arsenic ne fait pas partis du cycle (arsines 
extranucl^aires) et qui entrent des lors dans la classification pre- 
cedente. 

2“ Les arsines ou I’arsenic fait partie integrante du cycle (arsines 
intranucl6aires). 

Historique. — Les premieres observations sur la pioduction de 
ces composes sont dues a Cadet de Gassicourt (1760) qui distilla 
un melange a parties dgales d’anhydride ars6nieux et d’acetate de 
potassium sec et obtint deux liquides dont I’un lourd, peu volatil, 
s’enflammant spontan6ment a I’air, a odeur alliacee naus6abonde. 
La constitution de cette « liqueur de Cadet » fut I’objet des travaux 
des plus illustres chimistes, tels que Thenard eii 1804, Bunsen en 
1837, J.-B. Dumas et Berzelius. En 1842, Bunsen en isolait le caco- 
dyle, dont Cahours et Biche, en 1854, etablissaient la constitution ; 
en 1859, Cahours pr5parait les premiers sels d’arsonium, en 1860 
Bechamp effectuait la synthese des premiers derives aromatiques 
suivant une technique utilis6e encore aujourd’hui. Aprfis les travaux 
de MiCHAisLis, Ehrlich, Armand Gautier et E. Fourneau, les derives 
des arsines prirent une tres grosse importance en chimie th^rapeu- 
tique. Leur interet pratique ne cesse de s’accroitie. 

Nomenclature. — Nous avons voulu insister plus longuement sur 
la nomenclature des arsines qui, a I’heure actuelle, parait souvent 
peu rationnelle et m6me illogique. 

Les arsines proprement dites du type 

R"AsH3 — " (oil n est compris entre 0 et 3) 
suivent les regies geiierales des amines, parallelisme suggere par 
I’analogie des constitutions. II n’en va plus de meme des que I’on 
passe aux derives dont les homologues n’existent pas dans la serie 
de I’azote et ou, jusqu’a ces derniers temps, la plus grande confusion 
a paru regner. 

En se fondant sur I’analogie avec les amines, sur la terminologie 
vulgaire, sur la composition centesimale, on arrive a avoir plusieurs 
noms pour les corps les moins compliques, ce qui justilie un effort 
de simplification. 

En vue de pallier a cet etat de choses, Courtot, dans le Traite de 
Grignard, a suivi une nomenclature nouvelle, peut-6tre un peu 
complexe, sur laquelle nous reviendrons plus loin. 

Pour donner une idee de la confusion qui regne, considerons un 
corps de formule B^AsX. 
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II peut Stre nomm 6 halogdnure de dialcoylarsine, halog^nuie dc 
cacodyle, halog^nodialcoylarsine, dialcoylhalog^naisine. 

R 3 ASX 2 sera la trialcoyldihalogenarsine ou dihalog^notrialcoylar- 
sine, bihalogenure de trialcoylarsine, halogenure de trialcoylhaloge- 
narsonium. 

La nomenclature syst 6 matique du Grignabd introdnit d’innom- 
brables noms nouveaux, mais elle a le merite de cr 6 er une termino- 
logie certaine et de distinguer des corps confondus suivant I’ancienne ; 
par exemple, les « acides arsiniqnes », nomm^s ainsi en bloc, se 
divisent, gr4ce a elle, en « acides arsoniques » monosubstitu^s, et 
« acides arsiniqnes » disubstitues. 

Personnellement, nous pensons qu’une terminologie doit rendre 
compte, le plus possible, non seulement de la composition, mais 
aussi de la structure reelle du produit. Cette consideration va per- 
mettre, en utilisant les anciennes denominations, de creer une syste- 
matique tr^s simple. 

Dans le premier exemple a arsenic trivalent (Rj-AsX), les termes 
« halogenures d’arsine » tendent a attribuer une structure ionisablc 
a des derives qui n’en possedent vraisemblablement pas ; ils ne sont 
pas ecrits : 

[R, = As] + X-. 

La denomination « halogenure d’arsine » est done a rejeter ; com- 
mengant toujours par I’appellation des groupements organiques, 
nous aurons comme nom u dialcoylhalogenarsine » ; CH 3 .AS = CI 3 
sera par exemple la methyldichlorarsine ; CH 3 .AS = 0, la m^tliyloxy- 
arsine, etc. 

Dans le second cas, lorsque I’arsenic est pentavalent, nous nous 
appuierons sur les travaux de Hantsch distinguant les sels d’arso- 
niums en sels vrais, ionisables (du type I), et pseudo-sels, non 
ionisables (type II) : 

[R^As] + X - R.AsX. 

I II 

Kappelmeier et Prat ayant generalise la notion « arsonium » i 
des derives varies non tetrasubstitues, nous distinguerons dans les 
derives arsenic pentavalent, les << ionisables » ou sels d’arsonium 
vrais, et les « non ionisables », ou pseudo-sels, qui se differencient par 
le mecanisme de leur coupure thermique 

R3 = As = Cl, ionisable qui s’ecrira (HjAsCq + Cf 
s’enoncera chlorure de trialcoylchlorarsonium. De meme, 

R, = As = CI3 s’ecrira [R.AsClJ + Cl “ 
et s’enoncera chlorure de dialcoyldichlorarsonium. Pour un derive 
t^traalcoyle (ou aryle), on retombe sur la terminologie normale, bien 
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coiiiiue, des sels d’arsonium, ou Ic caractere salin, etant chimique- 
ment plus evident, rend cette appellation necessaire. 

Quant aux arsoniums non ionisables, ils retombent, au point de vue 
nomenclature, dans le cas des derives a arsenic trivalent et s’enon- 
ceront comme eux. Par exemple, 

/H 

CII3 — As<^{* 

\I 

qui pent etre appele iodhydrate d’iodure de methylarsine deviendra 
la m^thyldihydrodiiodarsine. « 

Indiquons que Courtot distingue les ;< arsenines », ^ arsenic 
trivalent, et les arsines & arsenic pentavalent. Nous pensons que la 
meilleure terminologie systematique s’obtiendrait par union entre la 
nomenclature dont nous venons de citer quelques examples et celle 
du Grignabd ; avec la desinence « arsenine » pour les arsines a 
arsenic trivalent et « arsine » pour celles a arsenic pentavalent. Par 
exemple : 

1° CH 3 — As = CI 2 s’enoncera m 6 thyldichlorars 6 nine ; 

2° (CH 3 ) 2 AsCl 3 s’^crivant (CH 3 ) 2 As[Cl 2 ] Cl “ ionisable, s’enoncera 
chlorure de dim^thyldicblorarsonium ; 

3“ R 3 ASHX, non ionisable, s’^noncera trialcoylhydrohalog 6 narsine. 

Nous citerons dans cet expose toutes les appellations, en repre- 
sentant en italique la nomenclature du Grignard, et en faisant 
suivre de (vulg.) la nomenclature habituelle. 

ARSINES PBI.VIAIRES 

Nomenclature. — Alcoyl (aryl) arsines (vulg.) ; alcoyl (aryl) 
arsenines. 

Preparation. — Par reduction, en milieu acide, par I’hydrogene 
naissant, des derives correspondants plus oxygenes : acides arso- 
niques, oxydes d’arsines primaires ou de derives dihalog^nes : 

(AR)R - As = 0 + 2II, -> (AR)R — As = H, + OH,. 

(AR)R —As|-OH + 4H, (AR)R — As = II, + 3 OH.. 

\0H 

L’hydrogene naissant est obtenu par action de I’acide chlorhy- 
drique sur le zinc amalgame en milieu alcoolique [ 1 ]. 

II importe de remarquer que le mode de reduction a une grosse 
importance, d’autres reducteurs donnant des ars4noiques par exemple 
(voir plus loin arsenoiques). 

Pboprietes physiques. — En serie grasse, le premier terme est un 
gaz, les autres termes des liquides volatils, solubles en gdn^ral dans 
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les solvants organiques, 4 odeur extremement repoussante et trfes 
toxiques. En s4rie aromatique, les premiers termes sont des liquides 
a point d’^bullition 61eve, a mauxaise odeur, irritants pour les 
muqueuses et pour la peau. 

Proprietes chimiques. — 1° Les arsines primaires sont basiques, 
mais beaucoup moins que les amines correspondantes, elles peuveut 
donner un sulfate avec I’acide sulfurique concentre. 

2“ Par cbauffage, elles donnent naissance k une arsine tertiaire et 
de 1’arsenic on a un carbure et de I’arsenic [2]. 

3“ Avec les halog^nes elles donnent les d6riv4s halog^nes corres- 
pondants. 

4° Par action des alcoyl-halogenes, elles peuvent conduire aux sels 
d’arsonium correspondants. 

5° Le caractere chimique principal des arsines est la facile substi¬ 
tution de I’hydrogfene flxe sur I’arsenic par diff6rents m^talloides et 
differents radicaux (oxygene, chlore, soufre, etc.)- 

La chimie des arsines primaires se confond alors avec la prepara¬ 
tion et les proprietes de ces derives. 

Derives oxygenes. 

Les arsines primaires sont eminemment oxydables ; suivant le 
degre d’oxydation, on obtient ; 

1" Par oxydation complete du gaz carbonique, de I’eau, de 
I’anhydride arsenieux ou de I’anhydride arsenique. 

2“ Par oxydation menagee, suivant la force de I’agent d’oxydation, 
on passe k I’oxyde d’arsine, puis a I’acide arsonique correspondant : 

(AR)R -As<H,-|-0, —> (AR)R-As = 0-Hl0,-f OH, —>{AR)R-As|-OH 
2 \0H 



A. - OxYDES A ARSENIC TRIVALENT. 

Oxydes de monoalcoyl (aryl) arsines (vulg.), alcoyl (aryl) arsenones. 
Alcoyloxyarsenines. 

Ils repondent k la formula R(AR)AsO et peuvent etre consideres 
comma derivant, par elimination d’eau, de la forme ; 

/OH 

K,AR,*.<o^ 

dont on ne connait que les derives ou les hydrogfenes des oxhydryles 
sont remplaces par des groupements organiques, et qui peut elle- 
Bull. Sc. Pharm. {Janvier-Fivrier 1941). 3 
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m^me Stre consid^ree comme d^rivant de I’acide ars^nieux par 
substitution d’un oxhydryle par un groupement organique : 

/R(AR) 


PnipARATioN, — Les oxydes d’arsines peuvent Stre obtenus : 

1° Par oxydation m^nag4e des arsines, comme nous venous de le 
voir. 

2" Par oxydation m4nag6e d’un ars6noique : 

CH3 As = AsCH, 4 0, 2CH,AsO. 

C’est ainsi que I’acide sulfurique concentre oxyde a la temperature 
ordinaire le methyl-arsenic jaune (Auger) [3, 8]. 

3° Par reduction menagee d’un acide arsonique par I’anhydride 
sulfureux (Auger) [ 4 ], (B.aranger) [5]. ^ 

4“ Par action des alcalins ou des carbonates alcalins sur un derive 
dihalogene [ 6 ] : 

(AR)RAsCl, 4- 2H0K -> (AR)RAsO -f 2C1K 4- OH,. 

(AR)RAsCl, 4-CO3K, —>- (AR)RAsO-f-2ClK4-CO,. 

6° Par hydrolyse des derives cyanes : 

RAs(CN). 4- OH. -> RAsO 4- 2CNH. 

6° Par hydrolyse des derives azotes . 

RAsNH 4- OH, -> RAsO 4- NH,. 

PROPRiExes PHYSIQUES. — Corps solides, solubles dans les solvants 
organiques. 

Proprietes chimiques. — Ils jouissent de proprietes faiblement 
basiques. L’oxygene est remplagable par d’autres metalloides : 
soufre, chlore, etc. 

a) Agents mineraux. — 1“ Reducteurs : La reduction donne I’arsine 
correspondante dans les conditions vues pour celle-ci. 

2° Oxydants : L’oxydation menagee donne I’acide arsonique 
correspondant, ensuite il y a destruction complete (voir acides arso- 
niques). 

3° Halogenes : Les corps halogenants conduisent au derive halogene 
CH.AsO 4- 2G1H CH,AsGI, 4- OH,. 

4“ L’hydrogene sulfure donne un sulfure 

GH.AsO 4- HS, -> GH.AsS 4- OH,. 

6° Par I’oxyde de mercure, Nesmejanow et Kozeschkow ont obtenu 
sur I’oxyde de phenylarsine [9] le diphenylmercure et I’anhydride 
arsenieux 

2GeH,A80 4- OHg (GeHJ.Hg 4- As,0,. 



LES ARSINES 


35 


b) Action des corps organiques. — 1“ Les alcoylhalog^nes donnent 
un acide dialcoylarsinique suivant 1’equation 

/Na yR' 

R — As|=0 + RI -> R - As^O + INa 
\0H, \0I1 

(I) 


I’oxyde d’arsine reagissant sous la forme (I) d^rivant de Thydrate 
d’oxyde d’arsine tautomere (II) : 


RAb/ 

(11) 

c’est la generalisation de la reaction de Meyer [10] appliquee par 
Auger [4] a la preparation de I’acide cacodylique et par Guer- 
BET [11] pour preparer 1’acide methyiethylarsinique. 

2” Les hydrogenes des deux oxhydryles sont remplagables par des 
groupements organiques, c’est ainsi que Ton connait des corps de 
forme 

/OR(AR) 

C,H,-As< 

\oraR) 


obtenus par action d’un phenate alcalin sur un dichlorure. 

3“ L’acide thioacetique donne par condensation 
,SGH, —GOOH 

ARAsO + 2 hsGHjGOOH ARAs< + OH. 

\SGH.— GOOH 

4“ Avec la cysteine, Johnson et Voegtlin [12] ont obtenu des 
derives de forme RAs(SR)a. 


Hydrates d’oxydes d’arstnes. 
/OH 


Hydrate d’oxydes d’arsines (vulg.)- 
Acides arseneux. 

Alcoyl (aryl) dihydroxyarsenines. 

Ils sont instables en donnant rapidement 
de forme : 


/OR 

R(AR,A<o_, 


I’oxyde. Certains corps 


plus stables sont connus. 

En milieu alcalin, ils se tautomerisent ; 


RAs 


^ONa 

^ONa 
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B. - OxYDES A ARSENIC PENTAVALENT. 

Acides arsoniques. 

Les acides arsoniques sont les derives les plus oxyg^n^s des arsines 
primaires. Ils r^pondent aux formules 

/OH Q 

(AR)RAs<;'o}{ (AR)RAs^OH 

\OH 

Acides ortho-arsoniques. Acides nuita-arsoniques. 

Les acides ortho ne sont pas connus a I’etat libre ; on ne connait 
que certains d^riv^s halog^nes correspondants, encore scnt-ils extre- 
mement instables. 

Les acides mdtaarsoniques prenant en solution acide chlorhy- 
drique la forme de sel d’arsonium (voir plus loin), nous aurons ; 

[- /OH-i + Cl - 

[(AR)RAs(ohJ 

1’acide orthoarsonique peut alors Stre considere comme la base 
correspondante et devient alors un hydrate d’alcoyl (aryl) trihydroxy- 
arsonium. La perte d’une molecule d’eau conduit aux acides meta, 
stables et bien connus. Par une nouvelle d^shydratation [18], on 
obtient I’anhydride : 



nommee « arsone » dans le Traite de Grignard. 

Acides m^taarsoniques. 

Acides monoalcoylarsiniques (vulg.). 

Acides mitaarsoniques. 

Alcoyl (aryl) oxydihydroxyarsines. 

Ils peuvent Stre consid^res comme des d^riv^s de substitution de 
I’acide ars^nique As( 0 )( 0 H )3 ou un oxhydrile est remplac4 par un 
groupement organique. 

Les acides arsoniques peuvent Stre obtenus par oxydation : 

1“ De I’arsine primaire, de I’oxyde d’arsine correspondent, par les 
oxydants les plus divers [19], 

2(AR)RAsH, + 30, 2(AR)RAs0(0H),. 

I yyO 


(AR)RAsO + 5 O3 + OH, (AR)RAS^OH 

^ \OH 
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2° Des d6riv4s dihalog^nes en milieu aqueux : 

a) Par I’oxyde d’argent 

(AR)RAsX, + Ag.O + 20H, (AR)RAsO(OH), + 2XH + 2AgO 

b) Par I’eau oxyg4nee 

(AR)RAsX, + 2H,0, -> RAsO(OH), + 2XH + | 0,. 

c) Par I’acide azotique dilu6 [20] 

C,H.AsCl, + NO,H C,H,As. 

3° Par action d’un alcoyl-halogene sur [’anhydride ars6nieux en 
milieu alcalin. 

C’est ainsi que Meyer [10], en 1883, pr^para I’acide monom^thyl- 
arsonique par action de I’iodure de m^thyle sur I’ars^nite de sodium 
en milieu alcalin. Cette reaction a ^t6 g^n^ralis^e par Auger [10]. 
Quick et Adams [15] I’ont appliquee la preparation des homologues 
sup^rieurs de I’acide methylarsonique (voir Valeur et Delaby [15]). 

4“ En serie cyclique, par hydrolyse des dichlorures des acides 
orthoarsoniques et des anhydrides d’acides arsoniques (aryl arsones). 

(AR)RAS:^° + OH, -> (AR)RAs^o|| 

(La Coste et Michaelis [16].) 

5° Par action de I’arsenite disodique sur un chlorure de diazoYque 
en milieu alcalin [17]. Bart [139] a particulierement etudie cette 
reaction, qui est le premier exemple des reactions d’arsonation par 
lesquelles on introduit directement un groupement AsOjHj sur un 
derive cyclique au moyen, soit d’un arsenite alcalin, soit de I’acide 
arsenique. 

6“ Par I’arsenite tripotassique sur un halogenohenzene ci chaud. 

7° Condensation de I’acide arsenique avec les amines aromatiques 
sous I’influence de la chaleur (condensation de BecHAMp). On a, avec 
I’aniline, une arsonation directe de celle-ci 

H.N — C.H, itr+~Oirj (OH),HsO n,N — C,H,AsO(OH), 

On ohtient I’acide p-aminophenylarsonique ou anilarsinique dont le 
sel de sodium est I’atoxyl. La reaction est identique avec les homo¬ 
logues, toluidines, xylidines [45]. Cependant, quand I’amine est 
suhstituee en para, il se forme en general de I’acide orlhoaminoal- 
coylarsonique avec un mauvais rendement [46]. Dans la serie du 
naphtaiene, on ohtient facilement avec I’a-naphtylamine I’acide 
aminonaphtylarsonique CuHeAsOjHj. 

Les arylamines secondaires donnent lieu de m^me 1’arsonation ; 
on ohtient un melange d’acide paradiphenylaminearsonique et d’acide 
didiphenylaminearsinique [47]. 
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La serie de la quinoleine donne des reactions comparables. 

8“ La condensation de I’acide arsenique avec les phenols est parti- 
culierement importante. 

Le chauffage du phenol et de I’acide arsenique conduit ^ I’acide 
hydroxyphenylarsonique [48, 49, 56]. 

HOC,H.H + OH(OH).AsO -> H0CeH.As(0H),0 + OH, 

Proprietes physiques. — Solubles dans I’eau, dans I’alcool. La 
solubilite diminuant et le point de fusion augmentant avec le poids 
mol^culaire. 

Leur constitution en milieu acide mineral concentre a 4t4 ^tudiee 
par Pr.4t qui leur assigne une structure de sel d’arsonium [21] 

(AR)RAs|-OH + X - H +-> (AR)RAs^OH X“. 

\0 H L \ohJ 

Proprietes chimiques. — Ils sont acides et donnent des sels varies, 
dont certains sont utilises en thErapeutique. Les sels de magnesium 
insolubles peuvent servir Si I’isolement de I’acide [22]. 

Reducteurs. — Ils conduisent alors soit Si I’oxyde d’arsine, puis Si 
I’arsine, soit Si I’arsEnoique correspondant suivant la technique 
employee et le rEducteur utilise. L’acide mEthylarsonique reduit par 
I’acide hypophosphoreux conduit au mEthylarsenic [3]. 

Oxydants. — Ils detruisent la molEcule en donnant de I’acide 
arsenique. 

Acides. — L’acide sulfurique concentrE attaque Si chaud les jire- 
miers termes en donnant, par une coupure non oxydante, de 1’anhy¬ 
dride arsEnieux et I’alcool correspondant au groupernent orga- 
nique [23] 

yf'O OH, 

CH,As|-OH -> CH3OH -t- As{OH),. 

\0H 

L’acide bromhydrique Elimine le groupernent AsOjH, (Schus 
ter) [140]. Baranger et Prat [21] ont demontre en milieu acide 
chlorhydrique 1’existence d’une structure arsonium se formulant 
[RAs(OH)3] + C1“. 

Alcalins. — En milieu alcalin Si chaud, I’acide mEthylarsonique 
donne du mEthane et de I’acide arsEnique [4] : 

^0 on, 

CHjAs^OH —> CH, -I- AsO(OH),. 

\OH 

L’hydrogene sulfure conduit aux disulfures correspondants : 

CH,As|^H + 2 SH,GH.AsC -|-3011,. 

\OH 
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II est a remarquer que la fragilite de la liaison 



augmente avec la longueur de la chaine ; par contre, la liaison 
(AR)-As^ 

est en general plus stable. 

II convient de signaler 1 ’importance de jiombreux derives en thera- 
peutique (atoxyl, bectine, V. Traite de Lebeau et Courtois). 

{A suivre.) G. Petit, 

Pharmacien, 

Docleur fes sciences physiques. 


NOTICE BIOGRAPHIQUE 


EUGENE TASSILLY 

(1867-1940) 

Eugene Tassilly, professeur bonoraire de la Faculte de Pharmacie, 
vient de mourir a Paris, le 12 novembre dernier, A la fin de sa 
soixante-treizifeme ann6e. 

C’est pour moi un devoir de pieuse amitie que de rappeler sa vie 
et ses travaux dans ce Bulletin, dont il fut, au d4but, un fidfele colla- 
borateur. A ce devoir se joint le serrement de coeur de voir dispa- 
raitre un bon vieux camarade, un vieil ami. Nous nous sommes 
connus, en eflet, en 1896, lorsque je fus appele A prendre sa succes¬ 
sion comme pr^parateur du cours de Chimie organique profess^ par 
Marcelin Berthelot au College de France ; il m’avait pr6c6d6 dans 
cette modeste, mais interessante fonction, pendant les cinq annees 
anterieures. Il eut alors la bont6 de me prevenir de mes devoirs 
futurs, de me les enseigner et de me donner quelques apergus sur 
les exigences, d’ailleurs bien minimes, du Maitre que j’allais avoir. 
De lA est n6e une amiti4 qui nous a r^unis bien souvent pour notre 
agrement commun et qui a persists jusqu’au dernier jour. Nous 
unimes peu de temps aprJis nos efforts pour preparer les concours 
d’agr^gation, nous astreignant a des reunions frequentes pour la 
preparation des legons dites sans livres et avec livres, ainsi que pour 
celle de la composition 6crite, qui rendaient ces concours autrement 
ardus que maintenant ; nous dfimes d’ailleurs, I’un et 1’autre, nous 
y mettre A deux reprises. Je reste convaincu que cela nous fut utile. 
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en nous formant k nous p6n6trer, un peu trop certes, k notre gre, 
des connaissances fondamentales de la Chimie min6rale, analytique, 
organique, de la Physique, de la Toxicologie, voire meme de la 
Pharmacie gal4nique qui constituait la trame un peu effarante d’une 
composition ecrite d’une durde de huit heures. 

Ces preparations avaient leur denouement aprfes diner 4 la salle 
de garde de la Maternite, ce qui nous valait parfois comme auditeurs 
les camarades internes curieux de voir comment nous nous en 
tirions ; nous ne manquions d’ailleurs pas de les recompenser apres 
notre legon par un tour k la brasserie voisine. Nous fumes agreges 
I’un et I’autre en 1904, mais Tassilly pour la Physique, moi-meme 
pour la Chimie. Par la suite, nos relations ne manquerent pas d’etre 
moins scientifiques, mais sans perdre de leur chaleur. 

Tassilly naquit a Paris le 6 d6cembre 1867, rue Neuve-des-Petits- 
Champs, ou ses parents 4taient couteliers. On ne lui octroya qu’un 
pr^nom, celui d’Eugfene, sans doute en compensation de ceux plus 
nombreux de son pfere, savoir : Jacques, Crsule, Eugene. Son pere 
6tait un Normand, natif de Lisieux, mais sa m^re, n^e Fobestier, 
6tait Parisienne nee de parents parisiens. Ceci nous explique com¬ 
ment il fut un fld^le des Parisiens de Paris. 

Pendant la guerre de 1870, toute la famille se refugia chez un ami 
a Pont-Sainte-Maxence. Quelques anuses apres, le jeune Tassilly 
entrait k I’Institution Paulhiet, devenue ensuite Institution Dorlin. 
Le directeur Dorlin enseignait lui-m6me aux eleves les plus avances 
les elements des Sciences avec beaucoup de talent ; ce qui ne fut 
pas Stranger k I’orientation future de Tassili.y ; la lecture des 
ouvrages de Jules Verne, dont il etait alors tres friand, y contribua 
certainement aussi. 

Vers sa onzitoe annee, il quittait 1’institution Dorlin pour I’Ecole 
Rocroy-Saint-Leon, dont le directeur ^tait I’abb^ Berthe ; celui-ci 
sut discerner les m6rites de son 61Sve et I’engagea, malgre les hesi¬ 
tations des parents, a preparer le baccalaur^at. Le directeur ne 
s’etait pas trompd et en juillet 1884, Tassilly 6tait bachelier. En 
meme temps, il se presentait au concours d’entr^e de I’Ecole de 
Physique et de Chimie industrielles que la Ville de Paris, a I’insti- 
gation de Lauth, avait fondee deux ans auparavant ; il reussissait et 
trouvait ainsi I’orientation definitive de sa carrifere. Ces succes 
soulignent les capacites de travail et d’intelligence du jeune Tas¬ 
silly ; il arrivait ^ ses fins sans efforts extraordinaires, gr4ce a une 
memoire fiddle. 

Trois ans apres, il sortait de son Ecole avec le titre d’ingenieur, 
pour y revenir plus tard et y rester de longues annees. Muni de son 
diplome d’ing^nieur, Tassilly voulut conqu^rir celui de la licence, 
afin de poursuivre une carrifere d’enseignement, malgre les craintes 
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de sa mfere qui doutait fortement des avantages p4cuniaires d’une 
telle destin6e. 

A cette fin, il se fit agr^er comme preparateur de Riban, k la 
Faculty des Sciences de Paris, tout en suivant les cours de la 
Sorbonne ; avec facility il avait son diplome de licence I’annee 
suivante. 

En 1889, il dut quitter sa function pour accomplir a titre d’engage 
conditionnel son annee de service militaire auquel il avait sursis ; 
il en sortit avec le certificat d’aptitude au grade d’officier ; il tint 
toujours k obtenir dans l’arm6e les grades compatibles avec I’etat de 
reserviste. G’est a ce titre que nous le trouvons, lors de la Grande 
Guerre, capitaine de territoriale, commandant le fort de Montlignon, 
puis celui d’Ecouen. En juin 1916, sa compagnie fut dirig6e sur le 
front beige pour 4tre incorpor^e au 74® territorial qui avait perdu un 
tiers de ses effectifs le 28 avril, lors d’un premier emploi des gaz 
toxiques. Il resta ainsi sur les bords de I’Yser jusqu’en mai 1916, 
pour aller ensuite occuper la region comprise entre Ribecourt et 
Lassigny, tous postes qui ne furent pas exempts de danger, k beau- 
coup pr6s. Fatigu6 par ces campagnes, il dut, eii juillet 1916, 4tre 
dirig6 sur I’hopital de Compi6gne, puis au Val-de-GrSce. C’est lors 
de son s6jour dans ce dernier qu’il fut appel6 au service chimique 
de guerre et sp6cialement charg6 de la direction du cours sur les 
gaz fait aux officiers k I’Ecole sup6rieure de Pharmacie. Quelque 
temps aprfes, il regut les galons de chef de bataillon ; tout en 
dirigeant les cours, il participa aux travaux de protection collective. 
Si je fais cette digression sur les services militaires de Tassilly, 
c’est parce que, loin d’etre de ces intellectuels qui avaient pour 
l’arm6e un mepris fait de jalousie et d’incompr6hension des interets 
sup6rieurs de la patrie, il estimait que chacun doit, au contraire, 
apporter au pays tout ce que lui permettent sa situation et ses 
connaissances sp6ciales ; son patriotisme lui en faisait un devoir 
auquel il s’est toujours pli6 avec empressement et serenity. 

Au sortir du service militaire, Tassilly entra comme preparateur 
chez Berthelot, pres duquel il passa cinq ann6es, de 1890 a 1895 ; 
puis comme boursier d’6tudes chez Troost, de 1896 a 1897. En 1897, 
il fut preparateur aux travaux pratiques du P. C. N. G’est au cours 
de ces p^riodes qu’il fit ses etudes de Pharmacie a la fin desquelles, 
en 1897, il soutint une these sur le dosage de la cafeine ; en m6me 
temps, il prepara sa thfese de Doctoral 6s Sciences qu’il soutint en 
juin 1898. Aussitot, il fut nomme chef de travaux a I’Ecole de 
Physique et de Ghimie et peu apr6s, charg6 de conferences de tech- 
nologie ; il conserva ces fonctions jusqu’a la retraite ; 30 promo¬ 
tions d’ingenieurs-chimistes de son Ecole lui doivent leur formation 
professionnelle. 
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A I’Ecole de Pharmacie, il fut nomine chef des travaux pratiques 
de Physique en 1903, puis agreg4 de Physique a la suite du concours 
de 1904. En 1918-1919, il fut charge du cours de Min^ralogie, puis, 
lorsque la maladie vint interrompre I’enseignement de Daniel Ber- 
THELOT, en 1925, ce fut a lui qu’on le confia. Apres le d6ces de 
Berthelot, en 1927, la Faculty le choisit comme professeur de Phy¬ 
sique. Il a occupe ce poste jusqu’k I’heure de la retraite en 1937. 

Tassilly s’est toujours devoue de tout cceur a ses functions ; il 
aimait k enseigner et Si etre compris. Lors de I’exercice de son profes- 
sorat dans notre Faculte, il n’eut de cesse avant d’avoir tent5 de tirer 
de I’enseignement de la Physique ce qui pouvait etre le plus utile 
aux pharmaciens. Quand il avait dirig6 les travaux pratiques, il avait 
ete a mSme de juger qu’a c6te des indispensables manipulations 
qui y sont ex4cut6es pour montrer aux sieves la veracit6 des lois 
de la physique et les familiariser avec les ordres de grandeur des 
phenom^nes, il y avait quelque lacune en ce qui concerne le proflt 
plus direct qu’on pourrait en tirer plus tard a I’offlcine. C’est pour- 
quoi il entreprit, dfes 1934, de faire des conferences et des travaux 
pratiques complementaires d’optique a 1’usage des pharmaciens, 
pour ce qui concerne la lunetterie. Son lahoratoire hors duquel ses 
pred5cesseurs avaient travaill4 n’avait pour ainsi dire aucun instru¬ 
ment moderne, mSme modeste, de sorte qu’il n’etait pas adapte aux 
travaux d’61&ves desireux d’entreprendre des Etudes en vue du 
doctorat ; Tassilly suscita une souscription qui lui permit 1’acqui¬ 
sition d’appareils importants, tels que spectrographes a reseau et a 
rayons ultra-violets, microphotographe enregistreur, Electroscope 
pour mesure de la radioactivitE, etc. 

En quittant sa chaire, Tassilly a tenu a remercier tons ceux qui 
I’aidErent dans sa tiiche ; notre Bulletin a reproduit les adieux qu’en 
cette circonstance il leur adressa ; une visite au lahoratoire permit ^ 
chacun de se rendre compte des efforts qu’il avait poursuivis avec 
tant de conscience et de succEs. 

Apres sa retraite, Tassilly comptait bien passer des jours calmes 
et tranquilles, soit h. Paris, soit dans une petite propriEtE qu’il avait 
acquise E Saint-Lubin-des-Joncherets, prEs de Nonancourt, mais son 
Etat de santE ne lui permit pas de jouir pleinement du repos espErE. 
Des livres choisis avec Eclectisme, des oeuvres d’art dont il aimait a 
s’entourer devaient charmer ses loisirs. 

Tassilly aimait les voyages. Il y prit sans doute godt lors des 
voyages d’Etudes de son Ecole, auxquels il participa de nombreuses 
annEes ; mais plus tard, on pent dire qu’il s’est appliquE a parcourir 
les rEgions de 1’Europe et du pourtour mEditerranEen les plus 
diverses : Belgique, Hollande, Allemagne, Italic, Suisse, Corse, 
Autriche-Hongrie, Roumanie, Turquie, Danemark, SuEde, NorvEge, 
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Espagne, Maroc, Angleterre, Bosnie, Herz^govine, Dalmatic, Monte¬ 
negro, Albanie, Tunisie, Yougoslavie, Tchecoslovaquie, Liban, Syrie, 
Palestine, Egypte. Ces derniers pays, il les visita a I’occasion de sa 
delegation ^ Beyrouth comme president du jury d’examens de la 
Faculte de Medecine et de Pharmacie, en 1933. Ce fut d’ailleurs sa 
derniere excursion dans les pays etrangers. 

Tassilly parcourait tons les pays qu’il visitait en amateur d’art 
des plus erudits et des plus connaisseurs ; car il se piquait d’etre lui- 
mSme un artiste ; il peignait de charmants tableaux, des paysages, 
dont nombre de ses amis furent les beneficiaires. Lorsque le salon 
des Medecins (et des Pharmaciens) fonctionna il y a quelques annees, 
Tassilly, a plusieurs reprises, y exposa de ses productions qui y 
occuperent une place fort honorable. La peinture a I’huile, en plein 
air, fut un de ses dMassements favoris, en dehors de la lecture. On 
congoit qu’il ait rapports de ses voyages et de ses lectures des 
impressions et des anecdotes dont il tirait le meilleur parti pour la 
plus grande joie de ses auditeurs, car il etait un causeur d’une verve 
intarissable, a laquelle il joignait parfois un talent d’imitation d’une 
v6racit6 indiscutable et fort divertissante. 

Les derniers 4v^nements ne furent certainement pas etrangers a 
r^branlement d^flnitif de sa sant6 et, apr^s quelques jours de 
maladie, il s’^teignit le 12 novembre 1940. Malgre les angoisses de 
I’^poque, malgr6 son desir qu’on ne se derangedt pas pour I’accom- 
pagner dans son dernier voyage, une assistance nombreuse vint h 
ses obsfeques, les uns par amitie, les autres pour t^moigner de leur 
reconnaissance envers leur ancien Maitre. 


Les premiers travaux scientiflques de Tassilly datent de I’dpoque 
ou il entra chez Berthelot ; il fut initie aux methodes thermochi- 
miques alors en vogue dans le laboratoire du College de France, et 
put les appliquer aux combinaisons halogenees basiques ou ammo- 
niacales des m^taux qui firent I’objet de sa these de Doctorat 
fes Sciences soutenue en 1898. Il s’agit ici principalement des sels 
dits basiques, comme par exemple I’oxychlorure de calcium CljCa, 
3 OCa, 16 OHj, I’oxybromure de zinc Br^Zn, 6 OZn, 35 OHj, sels 
plutdt d51aiss5s, parce que difficiles a preparer dans un 5tat de 
cristallisation ou de puret5 parfaites, dont quelques auteurs ant5- 
rieurs, k part Gustave Andre, ne s’6taient pr4occup5s que sporadi- 
quement. Tassilly s’est astreint a les obtenir pour la plupart parfai- 
tement cristallis^s ; comme ils naissent g5n6ralement dans les 
milieux riches en chlorures souvent deliquescents et que leur basi¬ 
city les rend sensibles 5 Faction du gaz carbonique, Tassilly a ima- 
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gine un dispositif de filtration qui les garantit du milieu exterieur 
et permet d’operer dans un gaz inerte. Ces 4tudes ont port4 sur les 
bromures et iodures basiques de calcium, de strontium, de baryum, 
de magnesium, de zinc et de cadmium, ainsi que sur certains de 
leurs produits de reaction avec I’ammoniaque 6tendue. Ce travail 
comporte aussi I’etude de Taction de Tammoniaque, directement, 
sur Tiodure de zinc et les trois halog^nures de cadmium. 

Enfln, les constantes thermiques de nombre de ces cornbinaisons 
ont 6t6 determin^es ; elles ont conduit k d’interessantes remarques 
entre leur composition et leur chaleur de dissolution ou de formation. 

L’ann6e pr6c6dente, comme couronnement de ses 6tudes pharma- 
ceutiques, Tassilly avait pr6sent6 une thfese « Sur le dosage de la 
cafeine ». Apres avoir pass4 en revue les m^thodes utilis^es pour ce 
dosage qui comporte, pour autant dire, autant de variantes qu’il y 
eut de cbimistes ou de pharmaciens a s’en soucier, et Dieu sait s’il 
y en eut, Tassilly en fait un examen critique, logique et cooidonne, 
non, bien entendu, sans ajouter une nouvelle methods de dosage a 
celles qui existaient. Celle-ci consists essentiellement : 1° A 6puiser le 
caf6 par Teau bouillante et 4vaporer k sec ; 2° k traiter par Tacide 
sulfurique ; 3° ^ dissoudre la cafeine dans Teau bouillante ; 
4® variants a, k 6vaporer la solution a sec en presence de sable et 
de magn^sie et k ^puiser la masse par le chloroforms a chaud dans 
un digesteur ; ou variante b, k additionner la solution sulfurique 
d’ammoniaque et 4 ^puiser par le chloroforms k froid dans une 
boule decanter ; le solvant 6vapor6 laisse une cafeine pour ainsi 
dire pure qu’il n’y a qu’k peser. En pr6sentant ce procdd^, Tassilly 
ajoute qu’il pense qu’il pourra occuper une place honorable k c6te 
de ceux actuellement en usage. 

Cette thfese 4tait d4di6e Patein, alors pharmacien en chef de 
TH6pital Lariboisi^re, & une 4poque ob Tassilly 6tait cependant au 
laboratoire de Troost. Cette circonstance s’explique par le fait qu’a 
Tinstigation de Dufau, il avait 4t4 remplagant d’interne en phar- 
macie ii TH6pital Lariboisifere en 1896 et qu’il le fut pendant les 
vacances, plusieurs autres ann4es encore. Tassilly prit ainsi contact 
avec une cat6gorie des plus vivantes des 4tudiants en pharmacie ; il 
fr^quenta aussi TH&tel-Dieu et la Maternity. Bien que Taine de la 
plupart de ses camarades, il n’en 4tait pas le moins gai, ni le moins 
entrainant, et cela une 4poque ou les salles de garde ne manquaient 
nullement de pittoresque, ni de grandes libert^s. Tassii.ly savait en 
6voquer volontiers un souvenir qui lui est toujours rest^ cher. Pour 
tout dire, le titre seul lui manquait pour 6tre un interne parachev4. 

C’est un peu apr^s cette epoque qu’il vint b la Maternite pour nos 
preparations de conferences en vue de Tagregation ; le milieu etait 
peut-etre moins folatre qu’4 TH6tel-Dieu ou k Laiiboisiere, mais il 
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se pretait tout aussi bien i une besogne s^rieuse. Je pourrais en 
prendre k t6moin une photographie qui groupait les amis et com- 
mensaux de la Maternite et ou figurent auprfes de moi-meme : Lutz, 
Valeur, Tassilly, Fourneau, Emile Andre, Richard, Lelarge, Char- 
LIER, Roux, Tiffeneau, Ville et Delange. 

Get expose du debut de carrifere de Tassilly achev6, il me reste 
a signaler ses autres travaux et publications. 

Comme travail de Chimie minerale, outre celui de sa these de 
Doctorat, signalons le nickelage de Faluminium qu’il a d^crit avec 
J. Canac ; Faluminium nickel6 obtenu est tres satisfaisant au point 
de vue de I’emploi. La caracteristique du precede est, en dehors d’un 
d^capage soign^, un bain en milieu tres chlorhydrique contenant 
une petite quantite de fer ; aprfes quoi, on passe au nickelage pro- 
prement dit par electrolyse. Dans un travail ulterieur, Tassilly dut 
d^fendre le precede vis-a-vis d’une imitation par Mazuir. 

Avec Leroide, Tassilly a fait une tentative de captation des 
vapeurs nitreuses en employant comme intermediaire de Falcool 
destine a les transformer en esters nitreux et nitrique ; —20°, la 

retention est parfaite, mais il est pratiquement impossible avec la 
chaux, base envisagee pour transformer les susdits esters en sels de 
calcium, de r6aliser une saponification satisfaisante ; en outre, par 
suite de reactions secondaires, les pertes d’alcool sont importantes. 

Avec Penau et Roux, au cours de la guerre de 1914-1918, Tassilly 
fut amen6 k pr6parer du nickel-carbonyle et h pr6ciser quelques 
conditions de rendement, mais ce travail ne fut qu’6bauch6 ; les 
pertes y 6taient encore tr^s importantes. 

Ce fut un travail dont la publication pouvait 4tre faite sans incon¬ 
venient, mais la collaboration de Tassilly aux travaux chimiques de 
guerre fut bien autrement importante : plus de trente rapports, dont 
la majeure partie comportait des recherches experimentales, soit au 
laboratoire, soit sur le terrain, furent presentes par lui k la Commis¬ 
sion des Etudes et Experiences chimiques. L’ensemble valut k leur 
auteur le prix Montyon (des Arts insalubles) et la medaille Ber- 
THELOT, decernes par I’Academie des Sciences en 1923. 

Ajoutons aussi que e’est au cours de son service au Materiel chi- 
mique de guerre qu’il regut son quatrifeme galon et qu’il fut nomme 
chevalier de la L6gion d’honneur (en 1918). En 1932, il fut promu 
officier. 

En raison de son orientation vers I’agregation de Physique, puis 
de sa fonction acquise, Tassilly a accompli un certain nombre de 
travaux de Chimie se rapprochant volontiers de la Chimie physique. 
C’est ainsi qu’il a decrit un capillarim^tre avec Chamberland, capil- 
larimMre caracterise par une mesure differentielle d’ascension des 
liquides dans des canaux semi-cylindriques. 
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Avec R. Cambier, il a 6tudi^ Taction abiotique des rayons ultra¬ 
violets d’origine chimique (combustion du sulfure de carbone dans 
Toxyde azotique) vis-a-vis des bacteries. L’action st6rilisante est sur- 
tout manifeste pour les especes fragiles, mais elle est faible, la 
lumifere en question 6tant plus riche en rayons violets qu’en rayons 
ultra-violets qui sont les plus actifs. 

L’usage du spectrophotomfetre lui fournit matiere a quelques tra- 
vaux qui d^buterent avec Fery. II Tappliqua au dosage du fer dans 
les eaux. Le maximum d’absorption etant fix6 par une 6tudo du 
spectre, on recherche les meilleures conditions de sensibilite et 
d’exactitude. On trouve ainsi qu’en presence d’un grand exchs de 
sulfocyanure, les absorptions au spectrophotom^tre sont propor- 
tionnelles aux quantit4s de fer contenues dans la solution color^e. 
Des applications au dosage du fer dans les eaux niin^rales d’Orezza, 
de Spa, de Bussang, de Reine-du-Fer, de Vais, de Vichy, ont moritr^ 
la bonne concordance des resultats avec ceux des m^thodes chimiques. 

En appliquant les mSmes principes d’une 6tude prealable de la 
coloration des solutions de cuivre par le feirocyanure, on pent rapi- 
dement doser le cuivre dans les conserves alimentaires ; de meme, 
on dose les nitrites d’apres leur coloration par le sulfate de diphe- 
nylamine, mais les nitrates ne donnent pas une reaction r^gulifere 
(ce travail a 6t4 fait avec R. Savoire). 

Une application int^ressante a et6 celle de Tetude des facteurs de 
la diazotation. Pour determiner la vitesse de la formation du 
diazoique, on le copule avec un compose phenolique (p-naphtol- 
sulfonate de sodium) et examine a des instants vaiies, au spectropho- 
tomfetre, Tintensite de la coloration developpee. On reconnait que le 

cours de la reaction obeit k Tequation ^ (100-x)^, t repre- 

sentant le temps et x le nombre de centiemes d’amine et d’acide 
azoteux combines, lorsqu’ils sont pris 4 molecules egales h Torigine. 
On pent ensuite varier les conditions d’acidite, les quantites de 
nitrite, d’amine, etc., et voir Tecart avec la reaction equimoiecu- 
laire ; enfln, preciser le degi-e de stabilite des diazoiques en fonction 
du temps et de la temperature ; on a ainsi des renseignements 
directs et rapides sur leur permanence ou leur destruction. 

En Chimie organique, Tassilly s’est livre h quelques travaux 
concernant des produits naturels et la synthese. 

L’alcoolyse de la cire du Japon par Talcool methylique charge 
d’un peu d’acide chlorhydrique, en presence d’ether en quantite 
sufflsante pour obtenir une dissolution totale, a permis de confirmer 
la presence de palmitine et d’acide palmitique fibre, d’acide japa- 
nique CigH 38 (C 02 H )3 et de ses homologues inferieurs, a cote de 
faibles quantites d’acides solubles parmi lesquels probablement 
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I’acide isobutyrique, 414ments signales ; mais on y trouve aussi 
de I’acide pdlargonique, un acide CisHsoO^, des traces d’acides 
st^arique et ol^ique. 

Avec Emile Perrot, Tassilly a examine une Graminee sacchari- 
fere, le bourgou (Panicum stagninum), qui pousse dans les regions 
mar^cageuses du Niger moyen. On y trouve 10 % de saccharose et 
7 % de sucres r^ducteurs, ainsi que de I’^mulsine, mais il n’y a pas 
d’invertine. 

On doit aussi a Tassilly une analyse immediate de la r^sine dite 
« Borneo mort » et de I’essence d’ylang-ylang de La Beunion ; avec 
Leroide, il a determine les proportions d’arsenic de quelques algues 
marines et des produits qui en derivent (norgine, g^lose, soude 
brute). La soude brute conserve tout I’arsenic de I’algue qui 
la fournit. 

Si Leroide est cit4 ici a plusieurs reprises comme collaborateur de 
Tassilly, c’est qu’il ^tait son sous-chef de travaux I’Ecole de 
Physique et de Chimie. C’est encore avec lui que Tassilly entreprit 
une 6tude des Others m^thyliques iodes de la pyrocat^chine : gaiacol 
et v6ratrol iod^s dont les constitutions furent etablies. Des essais 
th^rapeutiques effectors par le docteur Delacour ont montr^ que ces 
substances pouvaient Stre efficacement utilis^es dans les maladies du 
larynx, mais il ne semble pas que beaucoup de confreres se soient 
convertis ci leur emploi. 

Avec Belot et Descombes, Tassilly a ^tudi6 les conditions de sapo¬ 
nification du ph^nyl^thylmalonate d’4thyle, pour atteindre le phenyl- 
ethylmalonate acide ou I’acide phdnyythylmalonique, ou mSme 
I’acide ph6nyl6thylac6tique ; cette 6tude a conduit leurs auteurs a 
proposer 1’emploi des alcalis caustiques solides pour la saponification 
de certains 6thers-sels difficiles k saponifier, tels que I’allocampho- 
rate de methyle, le ph^nyl6thylmalonate d’^thyle. 

A c6t6 de ses travaux originaux, nous mentionnerons les deux 
theses d’agregation : L’atmospMre terrestre, en 1899, VEtude des 
propriites physiques des alliages mitalliqnes, en 1904 ; un petit 
Traiti d’analyse de la collection des manuels pour la preparation au 
P. C. N., en 1898, et un ouvrage : Le caoutchouc et la gutta-percha. 
en 1911. Ce dernier fut couronne par la Societe d’Encouragement 
pour 1’Industrie nationale. 

Enfin, c’est le lieu de rappeler ici combien Tassilly fut devout k 
notre Bulletin; au debut surtout, il nous a fourni de nombreux 
articles de revue sur une multitude de questions, principalement 
celles d’hygifene, ou de nature industrielle. Nous citons. En 1900, 
« Les industries chimiques ^ I’Exposition de 1900 » ; en 1901, « Les 
substances radioactives » et une « Revue de Chimie minerale » ; en 
1906, « La preparation industrielle de la glycerine et le dedouble- 
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ment fermentaire des corps gras » ; en 1908, « Le p6trole », 
« L’hygifene et le pharmacien », « Les institutions hygieniques en 
Allemagne » ; en 1909, « La protection de la sant6 publique » ; en 
1910, « L’4puration des eaux r4siduaires industrielles », « La fabri¬ 
cation du pain et Thygifene de la boulangerie », une revue sur 
« L’essence d’ylang-ylang de La Reunion », une « Revue d’Hydro- 
logie » ; en 1911, un rapport sur 1’ « Emploi du froid dans I’indus- 
trie des produits pharmaceutiques », un article sur « La reunion 
sanitaire provinciale de I’ann^e » ; en 1923, « Techniques nouvelles 
concernant la detection de I’oxyde de carbone dans ratmosph^re et 
la protection contre ce gaz » ; en 1924, « Du College des Apothicaires 
a la Faculty de Pharmacie » (causerie aux Parisiens de Paris qui 
visitferent notre Faculte) ; en 1926, « Sur quelques propri4t4s du 
diamant en rapport avec son mode de formation ». On voit que 
Tassilly a bien collabore a notre Bulletin. 

Nous pourrions 4galement citer nombre d’autres publications, de 
revue ou de documentation parues dans la Revue scientifique, la 
Revue de Chimie industrielle, la Revue des Mati&res colorantes, la 
Revue de Chimie pure et appliquee, La Pharmacie frangaise, 
VAnnuaire des Anciens Eleves de I’Ecole de Physique et de Chimie 
industrielles, le Bulletin de la Direction des Recherches et Inventions. 


Puissent ces modestes lignes refl4ter quelques-unes des impres¬ 
sions que Tassilly a laiss4es dans la m4moire de ses nombreux amis. 

Marcel Delepine, 

Professeur au College de France, 
Membre de I’lnstitut. 
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1° LIVRES NOUVEAUX, THESES 

COURMONT (J.), LESIEUR (Ch.) et ROCHAIX (A.). Precis d’hy^i^ne, 
S® ddition, 1002 pages, 212 figures. Prix : broche, 120 fr.; cartonne, 140 fr. 
Masson, 6dit., Paris, 1940. — Cette Edition, refondue par le professeur 
Roghaix, est la cinquifetne du Prdcis d'Hygiene edite pour la premifere fois en 
1914. C’est assez dire du succfes de cet ouvrage dont les r66ditions succes- 
sives ont 6td constamment mises 4 jour des progrfes realises par I’hygifene en 
France. 

Nous avons beaucoup 4 faire encore en ce domaine; on doit reconnaitre 
que, depuis plusieurs ann4es, de s6rieuses ameliorations ont etd apportdes 4 
I’hygifene individuelle et 4 I’hygifene sociale. Alors que se pose, aprfes de si 
dures dpreuves, le probl4me de la renovation de notre pays, il faut souhaiter 
que les pouvoirs publics placent au premier rang de leurs preoccupations des 
probiemes comme ceux de la mortalite infantile, de la lutte centre I’alcoo- 
lisme, de la lutte centre le taudis. 11 faut, pour y reussir, le consentement 
des individus, la bonne volonte des municipalites. Le pharmacien, qui fait 
souvent partie des conseils d’hygiene, qui est le conseiller naturel et peut- 
etre I’educateur des individus, a la un rOle extremement utile 4 remplir. 11 y 
sera grandement aide en s’instruisant, a la lecture d’un livre comme celui-ci, 
des probiemes poses et des solutions qu’ils comportent. 

Le plan des editions precedentes a ete conserve ; mais divers chapitres ont 
ete, soit completes, soit refondus. Les diverses parties de I’ouvrage sent les 
suivantes : 

PremUre partie : Introduction. Etude de la natalite, de la mortalite. Expose 
de la legislation et de I’organisation sanitaires. 

Deuxiime partie : Hygiene de I’enfance et de I’adolescence. On y etudie 
I’hygiene du premier Age, le lait, I’hygiene scolaire, la culture physique et les 
sports, le vStement. 

Troisieme partie : Alimentation. Le chapitre a ete remanie pour tenir 
compte des notions nouvelles dues aux connaissances de plus en plus com¬ 
plexes acquises en ce qui concerne le r61e des vitamines. 

Quatrieme partie : Les probiemes urbains : hygiene generale des villes. 
Organisation de I’habitalion. Lutte centre le taudis. Evacuation des ordures 
menagferes, des malieres usdes liquides. Eau potable. Hopitaux et etablisse- 
ments classes. Cirnetieres. 

CinquUme partie : Hygiene du travail. Intoxications et infections profes- 
sionnelles. Protection du travailleur. 

Sixiime partie : Etiologie, epidemiologic, prophylaxie gendrales. 
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Septieme et huitieme parties : Maladies infectieuses et parasitaires. 

Neuvieme partie : La lutte centre les fl6aux sociaux (tuberculose, maladies 
ven6riennes, cancer, rhumatisme, prophylaxie mentale, h6r6dite morbide, 
alcoolisme). 

Le dernier chapitre est consacrS a I’organisation de I’hygi&ne sociale en 
France. On y montre I’importance de cette organisation, qui devient un 
facteur essential de la vie d’une nation. II se termine par cette constatation 
r6confortante : « L’organisation de I’hygifene sociale en France n’est qu’a ses 
debuts, bien que, dans certains d^partements, elle soit deja tr6s avancee, 
mais sa realisation, de date rScente, se poursuit A un rythme acceiere. » 

Un livre comma celui qne nous venons d’analyser aidera beaucoup tous 
ceux qui, en bons serviteurs du pays, voudront participer au d6veloppement 
de cette organisation. Les pharmaciens sont de ceux-la. Ils trouveront grand 
profit a sa lecture. M. Mascre. 


Documents cliniques sue les medicaments antipaludiques. 

Un vol. in-S", 396 pages. Edite, en 1939, par la Socidtd parisienne d'Expan- 
sion chimique, 21, rue Jean-Goujon, Paris (viii'). — Ce livre, bien presente, 
avec graphiques et figures, est destine, avant tout, aux malariologues; mais 
il interessera aussi tous les medecins et pharmaciens qui veulent etre au 
courant des progres therapeutiques. II expose I’essentiel des travaux pour- 
suivis, au cours de ces derniferes annees, dans nos possessions coloniales et 
en Afrique du Nord, aussi bien pour I’application des medicaments clas- 
siques que pour celle des nouveaux medicaments synthetiques antipalu¬ 
diques nes dans les laboratoires frangais. 

Ces travaux ont ete groupes sous les principales rubriques suivantes : 
Therapeutique curative, Prophylaxie, Precedes de dosage. Elimination, Cir¬ 
culation dans I’organisme, Revues generates. 

II est reconfortant de voir, dans ce domaine d’une si grande importance, 
les resultats extr6mement encourageants obtenus grace A nos medecins colo- 
niaux et a nos laboratoires. La Societe parisienne d’Expansion chimique 
(Poulenc-Usines du Rhdne) a jou6 un role de premier plan dans cette oeuvre. 
Nous souhaitons qu’elle puisse continuer son effort dans I’interfit des 
malades et du renom de notre pays. J. Regnieh. 


SIMONNET (H.) et ROBEY (M.). Le corps jaune. Etude biologiquc, 
Clinique et therapeutique. Preface de L. Portes. Un vol. in-8“, 
172 pages, avec 19 fig. Prix : 50 fr. Masson et G‘«, 6dit., Paris, 1939. — Le 
corps jaune, cette « cicatrice folliculaire », paraissait, jusqu’k une epoque 
encore trfes rScente, jouer un rdle physiologique tres secondaire, et, il faut 
le reconnaitre, surtout trfes obscur. La dScouverte de ses fonctions hormo- 
nales et en particulier de son hormone sp6cifique, la progesterone, font place 
au premier plan de factualite biologique de ces derniferes annees. L’isole- 
raent de la progesterone, son analyse et sa synthase A partir du stigmastArol 
ont fait fadmiration de tous les hiochimistes. Depuis lors, de trfes nombreux 
mAmoires et notes ont ete consacres tant A la physiologie et la pharmaco- 
dynamie qu’A la pathologie du corps jaune. A part quelques spAcialistes 
obliges de se tenir au courant de la bibliographie, ou par la lecture 
d’excellentes revues en langues allemande ou anglaise, il etait impossible 
de suivre revolution des acquisitions concernant cette glande. MM. Simonnet 
et M. Robey ont fimmense mArite de nous en donner un excellent expose 
critique sous forme d’une monographie trAs clairement ecrite. 
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L’ouvrage est divis6 en deux parties : Etude expmmentale et Etude Cli¬ 
nique. 

La premifere comprend les cinq chapitres suivants : 1° Formation et struc¬ 
ture du corps jaune; 2“ biochimie du tissu lut^inique; 3” nature chimique 
de I’hormone lut6inique; 4“ action pharmacodynamique des extraits de 
corps jaune et des hormones; 5” physiologie du corps jaune. La seconde 
partie est divis^e en trois chapitres : 1“ Test de I’Stat fonctionnel du corps 
jaune; 2“ le corps jaune en pathologie; 3" le corps jaune en th6rapeutique. 

Comme on pent en juger, l’expos6 de MM. H. Simonnet et M. Robey est 
m6thodique et vient prendre place A cdte de « L’hormone folliculaire en 
physiologie normale et pathologique » de H. Simonnet. La bibliographie cri¬ 
tique est trAs abondante et shre. Ce livre parait indispensable a tons les 
pharmaciens et biologistes, mAdecins ou non, qui s’interessent A divers 
titres aux problAmes fondamentaux de la biologie sexuelle. 

M.-M. Janot. 

CHEYMOL (Jean). Medicaments antianemiques et anemies exp^- 
rimentales. Un vol. in-S®, 102 pages. Preface du professeur RenA Hazard. 
Collection des ActualiUs medicates. Prix : 22 fr., Masson et C‘®, Aditeurs, 
Paris, 1940. — En moins de vingt ans la thArapeutique antianAmique s’est 
enrichie de mAdicaments trAs actifs : prAparations de foie, d’estomac, 
d’inte.stin, acides aminAs spAcifiques. G’est surtout aux recherches systAma- 
tiques et opiniAtres de I’ecole amAricaine de Boston (Whipple, Minot, Murphy, 
Castle et leurs collaborateurs) que nous devons ces beaux resultats. 

Les anAmies peuvent trAs simplement se classer en deux groupes : 1” Les 
animies hypochromes dans lesquelles la valeur globulaire des hematies est 
infArieure A la normale; on les appelle normoeytaires si les hAmaties sont de 
taille normale (anAmies post-hAmorragiques aigues) et microcytaires si les 
hAmaties sont de petite taille (anAmies post-hAmorragiques chroniques); 
2'> les anomies hyperchromes, dans lesquelles la valeur globulaire est supA- 
rieure A I’unitA ; on les dit Agalement macrocytaires A cause de I’augmentation 
habituelle du diamAtre des hAmaties (telles sont I’anAmie pernicieuse pro¬ 
gressive de Biermer, I’anAmie bothriocAphalique et la sprue). 

Au laboratoire, pour Avaluer la gravitA d’une anAmie, on dose I’hAmoglo- 
bine par des moyens souvent rudimentaires; on compte les hAmaties et on 
dAtermine leur,valeur globulaire, enfm, on fait, depuis peu, la numAration 
des reticulocytes, sortes d’hAmaties prAmaturAes ou immatures. 

Pour le traitement des anAmies, on utilisa tout d’abord le r61e hAmato- 
poiAtique du fer, et plus rAcemment du cuivre et du manganAse catalyseurs 
de son action, de I’arsenic, de I’acide chlorhydrique, de la radiothArapie, de 
I’opothArapie par moelle osseuse et de la splAnectomie, pour aboutir A 
I’hApatothArapie et la gastrothArapie, sans oublier I’emploi du tryptophane 
et de I’histidine, — acides amines spAcifiques, indispensables A la formation 
de I’hAmoglobine, — la levure de biAre fraiche et la chlorophylle. 

C’esi en 1920 que le physiologiste amAricain G. H. Whipple et son collabo- 
rateur Robscheit-Robbins fixArent une technique permettant, grAce A des 
saignees hebdomadaires, de maintenir chez des chiens, soumis a un rAgime 
uniforme, une anAmie marquAe par un taux bas d’hAmoglobine. La rAgAnA- 
ration de cette hAmoglobine Atait obtenue par ingestion de foie de bceuf ; le 
coeur et le muscle striA avaient une action moins marquAe; le fer prAsentait 
une valeur considArable et I’arsenic un effet nul. 

Minot et Murphy transposArent chez I’homme les essais de Whipple, en 
etendant leurs investigations au traitement de I’anAmie de Biermer; les 
rAsultats furent particuliArement dAmonstratifs, tandis que Castle, de son 
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c6te, mettait en Evidence Taction du sue gastrique sur la maladie de 
Biermer; ce sue gastrique avait eu au pr^alable son action amorc6e sur du 
muscle de bcBuf, puis il avait 6td ramene au pH 8. 

Hepatoth6rapie et gastrotherapie sont, depuis ces experiences initiales, 
entrees dans la pratique et le ou les principes actifs de chacune de ces 
methodes, ont ete concentres dans une fraction particulierement efflcace. 
Le controle de ces preparations s’effectue ordinairement sur des animaux, 
mais aussi sur le malade atteint d’anemie de Biermer. 

On admet que deux faeteurs entrant en ligne de compte : un facteur 
antian^mique, fournissant a Torganisme les materiaux necessaires a la for¬ 
mation de Themoglobine et un facteur antipernicieux agissant sur le pouvoir 
hematopoietique de la moelle osseuse lesee dans Tanemie de Biermer. La 
nature chimique de ces faeteurs reste jusqu’ici inconnue. 

Cette rapide analyse resume mal Texcellente monographie du D'' Jean 
Cheymol, dont toutes les pages seraient a citer, tant elles sont pleines de 
faits precis, confronts, discutes. Une bibliographic abondante et minutieuse 
facilitera la tlche du chercheur qui voudrait pousser plus avant ces passion- 
nantes investigations exp6rimentales ou cliniques. R. L. 

BARBIER (J.) et PIQUET (G.). I.a sedimentation sanguine en pra¬ 
tique medieaie courante. Un vol. in-8“ carr6 de 139 pages avec 
22 figures. Prix : 28 fr. Masson et G‘®, editeurs, Paris, 1940. — La sedimen¬ 
tation sanguine est une pratique de laboratoire tres repandue a Tetranger; 
pour notre part, nous avons frdquemment S. la determiner sur le sang des 
soldats allemands, alors que les services fran^ais semblent Tignorer a peu 
prSs completement. 11 y a lA une anomalie qui ne s’explique guAre, car les 
renseignements fournis mAritent qu’on s’y arrSte et peuvent rendre de 
grands services A la clinique. La mfithode consiste, comme on le salt, A noter 
la rapidite de sedimentation des globules rouges dans un sang preleve par 
ponction veineuse au pli du coude et rendu incoagulable par addition d’une 
certaine proportion de solution de citrate trisodique; on utilise habituelle- 
ment A cet effet des tubes dits de Westergren, de faible diamAtre (2 mm., 5) 
et de grande hauteur (300 mm.), graduAs en millimetres. Apr6s une heure, 
deux heures et quelquefois vingt-quatre heures, on apprAcie la hauteur du 
plasma au-dessus des globules sAdimentAs. 

Les auteurs ont eu le merite de mettre sur pied une technique rapide qui 
transpose la mAthode sur le plan de la mAdecine courante et dans le temps 
d’un examen clinique. Ils utilisent pour cela des tubes de 9 A 10 cm. de 
hauteur et 6 mm., 5 de diamAtre, dans lesquels ils versent le sang, citratA le 
plus souvent au moyen de quelques cristaux de citrate trisodique introduits 
dans leur seringue par adhArence A TextrAmitA du piston humide (la stArili- 
sation ayant AtA faite par Abullition). Au lieu de laisser la sAdimentation se 
faire normalement, les auteurs conseillent de faire tourner A 500 tours- 
minute les tubes de sang dix minutes seulement, ce qui Aquivaudrait A une 
heure de sAdimentation directe. Les rAsultats sont exprimAs en proportion 
pour 100 de la partie globules par rapport A la hauteur totale du sang prA- 
levA. Une abaque fort ingAnieuse permet de faire cette dAtermination sans 
calcul. 

Les rAsultats de la mAthode Westergren ne sont malheureusement pas 
entiArement superposables avec ceux de la mAthode nouvelle et nous regret- 
tons que les auteurs n’aient pas poussA plus avant la comparaison. II arrive 
que les cliniciens frangais se singularisent par Tadoption de techniques 
s’Aloignant des mAthodes quasi internationales adoptAes par les autres pays, 
et les publications de nos chercheurs restent incomprises des lecteurs 
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etrangers. II y a la un danger que nous mficonnaissons trop souvent. 

Ces reserves faites, il nous est agr6able de reconnaitre I’ingeniositd du 
procdde propose. 

Quelle que soil d’ailleurs la m6thode utilis6e, I’^preuve de sedimentation 
sanguine est un merveilleux instrument pour le dSpistage de la tuberculose 
pulmonaire, la surveillance des syphilitiques, le diagnostic et le traitement 
du rhumatisme articulaire aigu, ainsi que pour le diagnostic differentiel des 
rhumatismes chroniques. Elle pent, en outre, rendre des services dans le 
ddpistage des simulateurs, raais elle est sans valeur pour la recherche du 
cancer. R. Lecoq. 

DASTUGUE (Gaston). Etude critique et exp^rimentaie du dosage 
de i’ac^tylcholine par ies m^tbodes bioiogiques. Un vol. in-8°, 
121 pages, 18 figures. Librairie Maloine, Paris, 1940. — Ce travail, prdsent6 
comme thfese de doctorat 6s sciences par I’auteur, pharmacien en chef des 
Hopitaux de Clermont-Ferrand et professeur suppliant de Physiologie a 
I’Ecole de M6decine et de Pharmacie de cette ville, porte sur un prohleme 
qui, depuis quelques ann6es, soulfeve I’attention de nombreux pharmaco- 
logues. 

L’ac6tylcholine, qui, depuis les travaux de Lcewi et de Dale, a et6 61ev6e 
au rang de « m6diateur chimique » (c’est-A-dire de substance servant a la 
transmission de I’influx nerveux d’un neurone a I’autre), n’a pu 6tre bien 
6tudi6e que grace k la finesse, rdellement sp6cifique, de son action sur le 
muscle dorsal 6nerve de la sangsue. Cette action, contracturante, est telle 
qu’elle se fait encore sentir k une dilution de 1 p. 200.000.000. Mais, pour 
qu’une telle sensibilitk soit atteinte, il est nkcessaire de traiter au prkalable 
I’organe par une solution d’6s6rine elle-mSme trfes dilute. Sans 6s6rine, le 
muscle de sangsue est 1.000 k 10.000 fois moins sensible k Paction de Pace- 
tylcholine. Quel est done le mkcanisine de Paction sensibilisante dePkskrine? 

Les premiers auteurs ont vu, Ik, une action antidiastasique s’exergant 
centre les diastases tissulaires spkcifiques responsables de la destruction de 
Pacdtylcholine. Mais une telle action « anticholine-estkrasique » exerc§e par 
un alcaloide ne satisfait pas tons les chercheurs. C’est k ce problkme que 
s’attaque k son tour G. Dastugue. 

En pharmacologue consciencieux, cet auteur a fait patiemment de tres 
nombreux essais : recherches de Paction sensibilisante pour Pac6tylcholine 
de substances autres que P6serine, vis-k-vis du muscle de sangsue normal, 
6tude de Paction inhibitrice que pr6sentent souvent ces mSmes substances 
vis-k-vis de Pac6tylcholine lorsque le muscle a 6t6 prealablement 6s6rin6, 
essais sur le pouvoir anticholine-esterasique de P6s6rine, recherches sur 
Pactivitd choline-esterasique du muscle de sangsue, etc. C’est cet ensemble 
d’expdriences que pr6sente Dastugue en les faisant suivre de considerations 
judicieuses. 

La complexity du problems et les difficultes de Pheure prdsente sont telles 
que Pauteur a du s’arrSter dans son effort. Il n’en apporte pas moins des 
rysultats de grande valeur. C’est ainsi qu’ktudiant Paction sensibilisante des 
alcaloides dyrivks de la morphine, il a montrk Paction extrSmement marquke 
de la dihydrooxycodkinone. Aussi puissant que Pyserine, ce sensibilisateur 
prdsente les particularitys extrfimement importantes d’exercer un faible 
pouvoir antiestyrasique et de n’agir lui-m6me, sans acytylcholine, sur le 
muscle de sangsue, qu’k une concentration forte. 

Terminons, ici, cette analyse en fylicitant Pauteur de son travail conscien¬ 
cieux et de sa clarty d’esprit. L’enthousiasme qu’il manifeste pour la 
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recherche, et que nous avons pu constater personnellement, nous fait bien 
augurer de sa carrifere scientifique. 

Une preface du D'' Castaigne, directeur de I’Ecole de M6decine et de Phar- 
macie de Clermont-Ferrand, rappelle heureusement, k I’occasion du travail 
de Dastugue, I’oeuvre de ce savant a I’esprit si original que fut le maitre cler- 
montois G. Billard. J. Regnier. 


2“ JOURNAUX -REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Cblmle analytiqne. 


Sur de nouvelles reactions permettant de diffgrencier les 
eations thallium et plomb. Deniges (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bor¬ 
deaux, 1940, 78, n" 1, p. 5-10. — Pour dktecter les ions ci-dessus, on amkne 
la concentration de la solution k 0,5 a 5 °l„ en ces ions, ajoute 25 % de les- 
sive de soude, puis 50 “/„ d’eau de Javel. Dans le cas du plomb, la solution 
reste limpide, mgme A chaud. Dans le cas du thallium, un prkcipite rouille 
ou chocolat se forme. La solution doit avoir kte essayee au pr^alable par les 
rkactifs de ces ions : prkcipitk jaune par K1 et CrO^K,; prkcipitk blanc par 
CIK et BrK, prkcipite noir par SNa„ prkcipitk orangk par ClONa. 

R. R. 

Indice de salfoeyanog^ne de quelques corps gt-as utilises en 
pharmacie. Comparaison avec I'indice d’iode. Mesnard (Pierre). 
Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n” 1, p. 11-19. — Pour dkfinir les 
corps gras non saturks, on utilise habituellement Vindice d'iode, pour la 
determination duquel il existe plusieurs techniques. Kaufmann, en 1923, a 
proposk I’indice de sulfocyanogine. Le rkactif [solution de (SON), dans I’acide 
acktique rigoureusement anhydre] est obtenu en prkparant d’abord le sulfo- 
cyanate de plomb, sur lequel on fait agir le brome en milieu ac^tique; on 
utilise une solution 2/3 N de sulfocyanogkne et on opkre d’une fagon ana¬ 
logue a celle suivie pour determiner I’indice d’iode. Si Ton exprime I’indice 
de sulfocyanogkne en grammes d’iode fixe par 100 gr. de substance, on 
obtient pour les deux indices des valeurs voisines (en general un peu infe- 
rieures pour I’indice de sulfocyanogene), sanf pour I’huile d’arachide et celle 
d’ceillette, ou ce dernier est nettement plus faible; ce fait tient peut-etre a 
la presence d’acide linoleique. 

Le sulfocyanogfene ne donnant jamais lieu A des reactions de substitution, 
mais seulement a des reactions d’addition, et conduisant A des rAsultats 
voisins de ceux obtenus par I’indice d’iode par la methode de Hanus, cette 
derniere semble satisfaisante pour exprimer le degre de non-saturation d’un 
corps gras. R. R. 

Remarques sur la determination de I’indice d’iode d’apres le 
precede du Codex. Mesnard (P.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 
78, n“ 1, p. 20. — Comme la technique mise en oeuvre utilise une solution 
de bromnre d’iode, il s’agit sans doute de la mkthode de Hanus; celle-ci 
n’exige qu’un contact de vingt minutes, quel que soit le corps envisage. 

R. R. 
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Microdusagre du mercure dans les matidres organiques. 

Cambab (R.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n” 1, p. 21-48. — La 
destruction de la matifere organique et la mineralisation du toxique sont 
faites par la double technique de Vitte : maceration azotique de quatre 
jours, destruction sulfo-nitrique, separation des graisses isolees, neutrali¬ 
sation des liquides et traitement par le chlore naissant. La perte en mercure 
n’atteint ainsi que 13 a 20 "/o. La concentration du toxique est obtenue par 
precipitation du mercure au moyen de SH„ solubilisation des sulfures par 
I’eau regale, purification par le formol alcalin et nouvelle solubilisation par 
I’eau bromee. Le dosage du mercure est opere par nephelometrie : reduction 
par rhydrosulflte de sodium en colloide mercureux dosable avec des etalons 
de meme opacite. L’auteur precise les details applicables soit A I’urine, soit 
aux tissus et indique une bibliographie satisfaisante. R. R. 

Valeiir des coefficients de partake entre les solutions 
aqueuses d’acide cyanliydrique et quelques anesth6siques et 
solvants organiques. DenigAs (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 
1940, 78, n“ 2, p. 61-63. — Quand une solution aqueuse contenant 1 “/o d’acide 
cyanhydrique environ est agit6e avec un volume egal de I’un des solvants 
suivants, il pent se dissoudre ; dans le tetrachlorure de carbone, 0,04 de 
CNH; dansle chloroforme,'0,28; dans le benzAne, 0,44; dans I’oxyde d’ethyle, 
2,40 pour une partie de CNH dans la liqueur aqueuse. R. R. 

Dosage diaphanom6trique de faibles quantiles de mercure 
par la reaction de IXessler invers6e. Cambar (R.). Bull. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n”® 3 et 4, p. 112-126 et 132-164. — G’est en 1836 
que Nessler a indique la formation d’uu prAcipite jaune brun par I’ammo- 
niaque au contact d’un rAactif iodomercurique alcalin. Inversement, par 
Taction successive de IK, de soude et d’ammoniaque, on pent caractAriser et 
doser le mercure existant sous forme de sel soluble. 

L’auteur Atudie les divers facteurs de la reaction, proportions de IK et de 
NH„ alcalinitA du milieu, limites entre lesquelles le dosage nAphAlometrique 
est possible, spAcificitA de la reaction. On pent 6viter Taction nuisible de 
divers m6taux, mais TAtain produit, en rAduisant les sels de mercure, un 
louche noir qui rend la reaction impossible. 

Tel qu'il est exposA en detail, le procAdA permet de doser le mercure dans 
des prises d’essai qui en renferment de 0 milligr., 012 A 0 milligr., 120, avec 
une erreur relative possible de 10 °/o. 

Comme gamme-Atalon, on peut utiliser soit des solutions trAs I’Acentes de 
bichlorure, soit des Atalons arliflciels constituAs par un mAIange de nitrate 
de cobalt, bichromate de K, sulfate de cuivre. II semble que Tiodure de 
dimercurammonium Hg.NI n’est pas le seul composA qui se forme, ce 
qu’avait dAJA indiquA M. Frangois (1929); il peut Agalement se former, entre 
autres.le composA Hg,I,N. (J. Golse, 1928). Ceci conflrme que par la rAaction 
de Nessler on obtient des Atats d’equihbre variables, aboutissant A plusieurs 
corps voisins, colorAs, insolubles et difficiles A sAparer. R. R. 

Une nouvelle reaction de la caf6ine; son application au 
dosage de la cafeine dans les solutes du Codex. Kergonou (E.). 
Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n" 2, p. 78-89. — De mAme que 
la strychnine, les solutions de cafAine, de theobromine et de thAophylline 
donnent, par hydrogAnation, puis oxydation consAcutive par une solution de 
CIO3K A 1 “/o, des colorations rouges ou orangAes. L’auteur indique des rAac- 
tions diffArentielles et prAcise les conditions opAratoires, en particulier 
Tinfluence de la tempArature. 
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Pour titrer les solutes de caf6ine du Codex, on dilue Pun au 1/50', I’autre 
au 1/80' et on fait le dosage colorimfitrique par comparaison avec une solu¬ 
tion 6talon de caKine, benzoat6e ou salicylfie selon le cas. R. R. 

Sur un dosaee de I'acide hippurique par colorimetrie. De- 

NiGES (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n“ 2, p. 57-60. — En 
presence d’hypobromite de sodium, I’acide hippurique donne de la benzamide 
brom6e, qui pr^cipite en brun kermes; sensible a Ogr., 50 par litre, cette 
reaction ne se produit pas avec I’acide benzoique. En dissolvant la benzamide 
brom6e dans du chloroforme et comparant avec des solutions 6talons d’acide 
hippurique, on pent doser I’ion hippurique, m61ang6 ou non a I’ion benzoiqum 

R. R. 

A propos de la recherche de I’oxyde de carbone a I’aide du 
papier au chlorure de palladium. Rabat (J.-A.). Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1940, 78, n” 2, p. 65-67. — Pour la bonne conservation du rdactif, 
il est preferable de mettre dans de petites ampoules la solution au 1/100“ de 
chlorure de palladium et de n’impregner les handelettes de papier qu’au 
moment de I’emploi. Se rappeler que SH, pent determiner le noircissement 
du papier. Avec 1 p. 3.000 Alp. 1.000 de CO en volume, le papier devient gris 
brun en cinq A six minutes; avec une teneur supArieure de CO, la reaction 
est plus rapide et la coloration plus accentuee. -.R. R. 

Sur de pseudo-calculs intestinaux constitu4s par des cris- 

tallins de poissons. Deniges (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 
78, n" 3, p. 97-101. — L’identification peut 6tre faite au microscope, le scalpel 
detachant des lamelles tres reguliArement strides. De plus, ces cristallins 
donnent A un haut degre les reactions des proteides (r. de Millon et r. 
xantho-protdique). R. R. 

r Les papiers; les colons et les produits de remplacemcnt; les 
soies artiflcielles. Rabat (J.-A.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1939, 
77, n” 3, p. 163-179. — Tres intdressante causerie, ou le conferencier retrace 
I’historique et la preparation du papyrus, du parchemin, du papier; la fabri¬ 
cation ancienne « A la main », c’est-A-dire « A la cuve », puis A la machine 
(inventde en 1799), les differentes qualitesde papier : chiffon, ramie, alfa, etc., 
depuis 1867, pate de bois. R’examen minutieux des filigranes et pontuseaux, 
I’emploi des rdactifs A I’iode-iodure de potassium-chlorure de zinc et A la 
phloroglucine chlorhydrique permettent de se faire une opinion sur la nature 
des papiers (fibres vegdtales, pAtes chimiques, pAtes mdcaniques) et approxi- 
mativement sur leur Age. A I’aide des memes rdactifs, on peut identifier 
I’ouate de cellulose, la sole naturelle et les soies artificielles (xanthate de 
cellulose, ou viscose et acetylcellulose). R. R. 


Urologle. 

Sur un semi-microdosage colorim^trique permettant le 
conirdle de I’arsenieurie au cours du traitement novars4- 
nical massif. Habispe (J. V.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8' sAr., 30, 
p. 58-70. — On peut obtenir un melange liquide homogfene et incolore en 
ajoutantune petite quantite de silicate alcalin diluA au rAactif hypophos- 
phoreux chlorhydrique de Bougault, pris en excfes suffisant pour que I’aciditA 
rdsiduelle convienne encore A la reduction. Si on ajoute une trace d’arse- 
niate alcalin, en chauffant au bain-marie on obtient une gelAe colorAe stable 
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sans floculation ni trouble. Ce principe est appliqu6 a la determination de 
Tarsenicurie par emploi d’une gamme-etalon ou dosage photometrique. 

R. Cr. 

Sur le dosage fluoronK^trique rtes porphyrines urinaires. 

Harlay (V.) et Malangeao (P.). Journ. Pharm. et Chim., 1939, 8® s^r., 30, 
p. 103-111.— Extraction : traitement de Purine acidiflee par I’acide acetique 
au moyen d’ether; les solutions ethSrees sont epuis^es par une solution 
dilu6e d’acide chlorhydrique. Caraetirisation : la solution chlorhydrique 
presente a la luraiere ultra-violette une fluorescence allant du rose au rouge 
orange. Dosage : par fluorometrie avec utilisation d’une source auxiliaire 
monochromatique qui, edairant egalement les deux plages du photometre, 
constitue un fond lumineux auquel s’ajoute la fluorescence de la porphy- 
rine, Paugmentation de Pintensite lumineuse permet une plus facile obser¬ 
vation de la fluorescence. R. Cr. 


Cbimie biologique. 

IVouvelle m^thode colorim^trique de dosage de la quinine 
dans les liquides biologiques et les organes. Prudhomme (R. 0). 
Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 8-17. — A Paide d’une combinaison 
coloree de quinine et d’^osine, insoluble dans Peau, mais soluble dans le 
chloroforme, on pent faire un dosage colorim^trique de la quinine dans les 
milieux biologiques. L’auteur indique la marche a suivre dans chaque cas 
pour preparer la garame-Stalon et effectuer le dosage. Par cette methode, on 
pent suivre Pelimination de la quinine par Purine et verifier A Pautopsie 
I’accumulation de cet alcalo'ide dans les organes. La reaction colorAe n’est 
pas spAcifique et peut s’appliquer a d’autres alcaloides; toutefois, il est pos¬ 
sible de distinguer les unes des autres les combinaisons Aosine-alcaloides 
par P6tude de Pabsorption dans Pultra-violet. R. Cr. 

I^valnalion de I’amin^mie. Evaluation colorim^trique des 
indices d’histamine, de tyramine et de tryptamine dans le 
s6rum sanguin. Lesure (A.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, 
p. 39-69. — L’auteur d6crit une nouvelle technique permettant Pevaluation 
colorimAtrique de la tryptamine et apporte une modification a sa methode 
de determination de Pindex d’histamine. R. Cr. 

Sur la presence de la 1-tyrosine dans I’extrait alcoolique de 
janne d’oeuf. Bracaloni (L.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, 
p. 140-142. — Identification et analyse de fines aiguilles cristallines obtenues 
aprAs concentration de Pextrait alcoolique de 200 jaunes d’oeuf. 

R. Cr. 

Dosage de I’aeide lactique et de]racide pyruvique au moyen 
de I’acide periodique. Boisson (M**® R.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 
9's., 1, p. 240-233. — En appliquant les reactions d’oxydation de Pacide 
lactique et de Pacide pyruvique par Pacide periodique, qu’il a AtudiAes pr6- 
cAdemment avec P. Fleury, Pauteur a mis au point et d^crit minutieuse- 
ment : une mAthode de dosage de Pacide lactique en solution pure et en 
milieu glucosA; une mAthode pour le dosage de Pacide pyruvique soit par 
voie iodomAtrique, soit par voie acidimfitrique. R. Cr. 
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La repartition du masrnesium, la suite d’une injection 
parenterale desulfate de magnesium. The distribution ofmagnesium 
following the parenteral administration of magnesium sulfate. Smith (P. K.), 
Winkler (A. W.) et Schwartz (B. M.) Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n“ 1, 
p. 51. — Des chiennes regurent en injection iutraveineuse des doses variant 
de 50 a 70 cm’ de sulfate de magnesium en solution isotonique, a raison de 
10 cm’ par minute. Les dosages de magnesium ont ^t6 effectues sur le serum, 
I’urine et les selles, par la methode de Halo modifiee, et les dosages de 
sulfate par la methode de Cope; les resultats obtenus dans les trois ou 
quatre heures qui suivent I’injection indiquent que les ions Mg et SO, se 
repartissent dans le liquide extracellulaire de fagon identique. II semble 
qu’il y ait fixation par I’organisme d’une partie du magnesium, sans qu’il 
soit cependant possible de preciser le lieu du d6p6t. R. L. 

L’an^mie par ingestion de cholesterol chez le cobaye. Anemia 
caused by feeding cholesterol to Guinea pigs. Okey (R.) et Greaves (V. D.). 
Journ.ofbiol. Chem., 1939,129, n” 1, p. 111. — Apres quatre ou cinq semaines 
d’un regime synthetique riche en lipides et renfermant 1 "/o de cholesterol, 
uneserie de cobayes a etd examinee. 11 fut trouve chez tous les sujets une 
hypertrophie du foie (sensiblement double) et de la rate (presque decupiee), 
avec depdt important des lipides, contrastant avec un amaigrissement evi¬ 
dent, une faiblesse musculaire, et une hypoglobulie marquee. L’analyse 
des tissus des cobayes anemies tues aprfes sept A neuf semaines de regime, 
montre une augmentation du taux de cholesterol libre dans le foie, la rate, 
le coeur, les poumons et le sang, parallelement a une diminution de la pro¬ 
portion de lAcithine dans les tissus. R. L. 

Besoins du poulet eti acide pantoth^niqiie. The pantothenic acid 
requirement of the chick. Jukes (T. H.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n» 1, 
p. 225. — Le poulet a besoin de 1 milligr. 4 d’acide pantothAnique pour 100 
de regime; cet acide prApard a partir du foie par Williams et ses collabo- 
rateurs, est identique au facteur flltrat de Jukes. R. L. 

Le dosage de I'arginine en presence d’autres acides amines 
par la rdaction deSAKAOucHi. The determination of arginine in the pre¬ 
sence of other amino-acids by means of the Sakaguchi reaction. Thomas 
(L. E.), Lngalls (J. K.) et Luck (J. M.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n® 1, 
p. 263. — La methode de Weber, modifiAe par Jorpes-Thoren, et basAe sur la 
rAaction de Sakaguchi, permet le dosage de I’arginine en presence d’autres 
acides aminAs et d’ammoniaque. Elle repose sur la reaction coloree obtenue 
avec I’a-naphtol et I’hypobromite, et stabilisAe par addition d’uree. 

R. L. 

Le dosage des chlopures dans les liquides biologiques par 
les indicateiirs d'adsorption. L’empioi de la dichlorolluores- 
c6iiie pour la inicrodetermination volum6trique des chlo- 
rures dans les filtrats de zinc des liquides biologiques. Deter¬ 
mination of chlorides in biological fluids by the use of adsorption indicators. 
The use of dichlorofluorescein for the volumetric microdetermination of 
chlorides in zinc filtrates of biological fluids. Saifer (A.) et Hughes (J.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n® 1, p. 273. — La dichlorofluorescAine A 
0,05 ®/o en solution dans I’alcool A 50® permet le dosage des chlorures dans 
I’urine, le sang total, le plasma, le sArum, le liquide cAphalo-rachidien, etc... 
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0 cm*, 2 d’urine, par exemple, sont additionn^s de quelques gouttes d’eau 
oxygenic, puis mis au bain-marie. Aprfes addition de sulfate de zinc, d’eau 
et de soude, la solution est refroidie, filtr6e, centrifug§e, enfm le tube est 
lav6 h I’eau distill6e. II gouttes de dichlorofluoresc^ine sont ajoutees au 
filtrat, qui est titr6 avec le nitrate d’argent; le calcul donne la proportion 
de chlorures presents. R. L. 

Metabolisme des tissus dans les avitaminoses. II. EITet d’une 
carence en thiamine. Tissue metabolism in vitamin deficiencies. II. Effect 
of thiamine deficiency. Mous (J.), Weiss (S.) et Hastings (A. B.). Journ. of biol. 
Chem., 1939, 129, n”!, p. 303.— Tandis que le tissu ventriculaire des rats 
normaui consomme a peu prfes la m6me quantity d’oxygfene que le tissu du 
diaphragme, le tissu de I’oreillette en utilise deux fois plus. Une carence en 
thiamine entralne une diminution du metabolisrae tissulaire de I’oreillette, 
mais il ne se produit aucun changement dans la respiration du tissu ventri¬ 
culaire. Le m6tabolisme du tissu du diaphragme est I6gerement augments. 

R. L. 

L'anticatalase. Anticatalase. Tria (E.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, 
n” 1, p. 377. — Battelli et Stern ont trouve dans le sang et les tissus une 
anticatalase capable de paralyser, par oxydation, faction de la catalase. 
Le s6rum des lapins ayant requ en injection intraveineuse ou intrap6rito- 
n6ale une solution de catalase cristallis6e de foie de boeuf, pr^sente, dans le 
d61ai d’une semaine, de l’anticatalase precipitant, in vitro, la catalase cris- 
tallis^e de foie de boeuf. La richesse en anticatalase de ce s6rum pent etre 
6valu6e quantitativement, aprfes precipitation par la catalase et regenera¬ 
tion. R. L. 

L’immunochimie de la catalase. Immunochemistry of catalase. 
Campbell (D. H.) et Fourt (L.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n" 1, p. 385. 

— Les auteurs ont etudie I’effet du compose antigene-anticorps sur I’activite 

de la catalase et la specificite de l’anticatalase vis-h-vis des differentes cata¬ 
lases. La determination de I’activite diastasique de la catalase s’effectue par 
la methode de von Euler et Josephson. Partant du serum de lapin normal 
additionne de serum prepare par injection de catalase, I’activite du pi-ecipite 
catalase-anticatalase est appreciee sur le precipite et sur le liquide surna- 
geant. R. L. 

La reduction 61ectrolytiq«e et le dosagpe du g'lutathioii 
oxyd6. Electrolytic reduction and determination of oxidized glutathione. 
Dohan (J. S.) et Woodward (G. E.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n» 1, p. 393. 

— Le glutathion oxyde est dose sous la forme sulfhydryle, G SH, apres reduc¬ 

tion. Une methode eiectrolytique de reduction permet le dosage par le pre¬ 
cede specifique de la glyoxalase, dans un appareil comprenant deux 
bechers, fun, la cathode, renfermant du mercure et la solution A reduire; 
fautre, fanode, renfermant de facide sulfosalicylique. Les dosages s’effec- 
tuent sur des extraits d’acide sulfosalicylique de sang total, de serum, de 
globules sanguins, de tissus, etc. Normalement, on ne rencontre pas de glu¬ 
tathion oxyde dans le sang et les tissus. R. L. 


Pbarmacologie. 

Emulsions injectables. Picon (M.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 
9's., 2, p. 49-55. — La forme emulsionnee, rarement utilisee jusqu’a prd- 
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sent en injections hypodermiques, pr^sente I’avantage de soustraire le 
muscle Si Taction brutale d’un compost th^rapeutique employd en nature. II 
faut cependant que le produit dmulsionn6 puisse s’61iminer avec une cer- 
taine rapidite par la circulation sanguine afin de ne pas provoquer des 
reactions locales tardives. II faut en outre que Temulsion soit r6alis6e aussi 
parfaitement que possible et avec le minimum d’dmulsionnant (exemple : le 
laurylsulfate de sodium k 1 “/o)- R. Ga. 

De I’existence 6ventuelle d’un rapport entre les propri4t6s 
physiologiques et certains caract^res physiques des arseni- 
caux trivaieiits. Antoine (G.) et Regnier (M“« M.-T.). Journ. Pharm. et 
Chim., 1940, 9® s., 1, p. 201-213. — Les composes arsenicaux en solution 
A 1 "/o dans Teau distillAe sont introduits dans la cuve A conductivite. Au 
moyen d’un potentiomAtre, on fait varier la difference de potentiel aux 
bornes de la cuve. Un milliampferemAtre indique TintensitA du courant qui 
traverse alors la solution. Une courbe est construite en portant les milli- 
ampAres en ordonnees et les volts en abcisses. A la suite d’une Atude appro- 
fondie portant sur un grand nombre d'Achantillons, les auteurs peuvent 
conclure que TAtablissement des courbes « diffArence de potentiel-intensitA », 
comme d’ailleurs la dAtermination de la densitA optique, ne permet pas de 
connaltre la valeur des prAparations arsenicales. Ces mAthodes ne peuvent 
pas Atre substituAes A Tessai biologique de ces mAdicaments. R. Cr 

Sur nil nouveau lest d’activit6 aiidro&r6ne. — Regnier (M'*' M.-T.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 147-155. — Utilisation du Lebistes 
reticulatus, Cyprinodonte vivipare, chez lequel Tinjection d’hormone mAle 
provoque Tapparition des caractAres sexuels secondaires caractAristiques du 
male ; transformation de la nageoire anale en un gonopode et ensuite appa¬ 
rition de tacbes brillamment colorAes caractAristiques. Description d'une 
technique de dosage reposant sur cette constatation. R. Cr. 

Ilecherches biorhiiniques sur la teinture d’ip^ca. Astruc (A.), 
Giroux (J.) et Bahrau (M"= S.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s.,1, p. 185-200. 
— Par une mAthode d’essai biologique reposant sur Turret des mouvements 
pendulaires de Tintestin grAle isolA, arrAt causA par la cAphaline et TAmA- 
tine, les auteurs aboutissent aux conclusions suivantes : 1® Taction de la 
teinture d’ipAca n’est pas complAtement en rapport avec Taction d’une teneur 
correspondante en AmAtine et cAphaline; elle est plus AlevAe; 2“ Pour un 
mAme pourcentage d’alcaloides totaux, on observe la mAme action quelle 
que soit la tempArature A laquelle on a prAparA la teinture; les prAparations 
obtenues aux tempAratures de 35" et 50" conservent la mAme activitA physio- 
logique sur Tintestin isolA de lapin. II ne semble done pas se produire, dans 
le cas de TipAca, de dAdoublement des principes actifs; 3" Aux doses de tein¬ 
ture d’ipAca employAes, Talcool A 70® n’a qu’une action nAgligeable ; 4" Une 
teinture d’ipAca privAe de son alcool et reprise par un volume Aquivalent de 
liquide de Tyhode est un peu moins active que la teinture normale. 

R. Cr. 

Pharmacologic du strontium : action 6m6tique. Intorno alia 
farmacologia delle stronzio. Azione emetica. Boriani (A.) et Boriani (G.). 
Archiv. di Farmac. sperim., 1939, 68, n" 1, p. 14.— Le chlorure de strontium, 
employA par la voie endoveineuse, au-dessus d’une certaine dose, provoque, 
chez le chien, des vomissements en moins de cinq minutes. Ils sont dus A 
une contraction totale de la paroi stomacale, accompagnAe de Tabaissement 
et de la rigiditA du diaphragme. A. L. 
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Destin^e m6tabolique des acides N-m6lhylbarbituriques. 

Butler (Th. C.) et Bush (M. T.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 205-213. 
— Apres injections intraveineuses chez les chiens de doses anesthesiques de 
IV-methylbarbital, de JV-inethylphenobaibital et de N, IV'-dimdthylharbital, 
rdcuperation dans I’urine de quantitds considerables des acides barbituriques 
5,5-disubstituds correspondants. Discussion au sujet de cette ddmdthylation 
an point de vue de la dur6e d’action des acides JV-methylbarbituriques. 

EfTets inhibiteurs et paralytiques respiratoires de quelques 
hypnotiques barbituriques et des analg6siques benz6iiiques. 

Lehman (A. J.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 235-242. — Le vdronal, 
le phenobarbital, I’amytal et I’dvipal ddterminent une dSfaillance respira- 
toire chez le chien, le chat et le lapin par paralysie centrale, sans signes de 
depression peripherique neuro-musculaire du diaphragme comme chez la 
grenouille et le rat blanc. Le salicylate de sonde, I’acide acOtylsalicylique et 
le cinchophfene n’exercent que des effets depresseurs on paralytiques Idgers 
et non directs sur les mdcanismes respiratoires centraux et pdripheriques. 
Les fortes doses produisent du collapsus circulatoire (arrSt cardiaque) et une 
ddfaillance respiratoire due a I’asphyxie. P. B. 

Influence de I'^g'e et du poids des pores sur la r^ponse & 
r^vipan sodiqne. Donald (H. P.) et Raventos (J.). Journ. Pharm. exp. 
Ther., 1939, 65, p. 383-388. — Les pores nouveau-nds (ftgds de deux 5, quatre 
jours et pesant 1 h 2 K“) sont plus sensibles Si I’dvipan sodique que les pores 
plus 4gds (2 a 30 K”). Une rdponse narcotique constante apparait avec 
20 milligr. par kilogramme d’evipan sodique chez les jeunes pores entre dix 
jours ^2 K”* 6) et quatre-vingts jours (20 K”'). P. B. 


Eflets des doses anesthesiques r6p6l6es de barbiturates. I. 
Nembutal. Hafkesbring (R.), Greisheimer (E.) et Magalhaes (H.). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 95-98. 

EOet de certains barbiturates sur I’absorption d’oxygfene et 
la reduction anaerobic du bleu de methylene par le foie et le 
cerveau des rats. Zorn (G. M.), Muntwyler (E.) et Barlow (0. W.). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 326-335. — Inhibition de I’absorption 
d’oxygene par le foie du rat par les barbiturates suivants : dans I’ordre de 
leur efflcacitd; amytal, pentobarbital, neonal, ortal, phdnobarbital, dvipal, 
alurate et dial. Pas d’inhibition quelle que soit la concentration avec le bar¬ 
bital sodique. La rdduction anaerobie du bleu de mdthylfene par le tissu 
hdpatique est trfes inhibee par les barbiturates k une concentration de 0,1 “/„. 
La rdduction anadrobie du bleu de methyldne par le cerveau de rat est 
moins touchde par les barbiturates que celle par le tissu hdpatique. 

P. B. 


Aclion des hypnotiques. Sellei (C.) et Mayer (G.). Arch.f. exp. Path, 
u. Pharmak., 1938, 188, p. 699-713. — La respiration de I’ecorce edrdbrale, 
mesurde avec I’appareil de Warburg, diminue fortement chez le rat blanc 
aprfes narcose a I’dther, au chloroforme et au cblorure d’dthyle; ces narco- 
tiques n’influencent pas le thalamus ni la substance blanche. L’dvipan diminue 
la respiration de la substance blancbe, en particulier celle du thalamus, 
mais n’agit pas sur celle de I’dcorce edrdbrale. Chez les animaux tuds par 
narcose, le quotient respiratoire du bulbe est fortement diminud par I’dther 
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et le chloroforme et n’est pas modifi6 par I’^vipan. Une narcose au chloro- 
forme de quarante minutes de dur6e diminue les ^changes gazeux du foie 
du rat; I’Sther et I’evipan sont inactifs k ce point de vue, ils dkterminent 
trente minutes aprks la fln de la narcose une augmentation de la respiration. 
La respiration des cellules hkpatiques de I’animal intoxiquk par le phosphore 
est plus faible que la normale. L’activitk des cellules hkpatiques, au point de 
vue des ^changes gazeux, diminuSe par le phosphore, est ensuite paralyske 
par le chloroforme et augment^e par I’kther et I’evipan. La respiration du 
coeur gauche diminue apres narcose au chloroforme et k I’kther et celle du 
coeur droit diminue aprks narcose k I’kvipan intraveineux. P. B. 

Actions d'^changes entre le pyramidon et les hypnotiques. 
ZiPF (K.) et Epding (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 188, p. 714- 
720. — Dans le domaine des doses toxiques, le mkdinal et le pyramidon en 
administration intraveineuse continue, n’agissent pas d’une fa^on antago- 
niste, mais additive. L’action narcotique du mkdinal, du noctal, de I’acide 
furfurylisopropylbarbiturique et de I’acide allylisopropylbarbiturique n’est 
pas influencke dans un sens antagoniste par les doses non toxiques de pyra¬ 
midon. Les doses equinarcotiques des acides barbituriques prkckdents ne 
sont pas egalement inlluenckes dans leur action par les mkmes doses de pyra¬ 
midon. L’affaiblissement de Paction narcotique est plus marquke en admi¬ 
nistration per os de mkdinal et de pyramidon qu’en injection intraveineuse. 

P. B. 

Contribution It I'explicution des actions excitantes de la 
quinine d. la snite d’une d^sinhibition. Stareenstein (E.). Arch, 
internal. Pharm. et Thdr., 1939, 62, p. 146-167. P. B. 

Etude des d4riv6s du carbazol. 1. Amino-carbazols. Eddy 
(N. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 294-307. — Le carbazol est 
seulement Ikgferement dkpresseur chez le chat et non analgksique. Les 
amino-carbazols sont plus dkpresseurs que le carbazol et posskdent habi- 
tuellement une action analgksique. Les plus actifs sont les 1-amino et 
3-amino-carbazols. L’introduction d’un second substituant sur le noyau sous 
forme d’un groupement amink primaire, secondaire ou tertiaire diminue 
I’activitk du corps qui en rksulte. D’autre part, I’introduction d’un second 
substituant sous forme d’un groupement mkthyle, kthyl ou acktyl sur I’azote 
augmente I’activitk particulikrement au point de vue de I’analgksie. 

P. B. 

£tude des d6riv^s du carbazol. II. Amino-alcools du t6tra- 
hydro-carbazol. Eddy {N. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 308-317. 
— Etude de 3-amino-alcools et de quatre dkrivks du tktrahydro-carbazol, 
au point de vue de leur action analgesique. Les deux corps les plus 
actifs, 2-(3-dikthylamino-l-hydroxy-n-propyl)-9-mkthyl-carbazol (n» 421) et 
l-hydroxy-2-dimkthylamino-mkthyl-9-mkthyl-l, 2, 3, 4-tktrahydro-carbazol 
(n" 420) ont une dose minima active plus faible et une durke d’action anal- 
gksique plus grande que les dkrivks du phknanthrkne et du dibenzofurane 
ktudiks par I’auteur. P. B. 
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MEMOIRES ORIGINAUX" 


Recherches sur le « Leucsena glauca » Benth. (Mimosees). 

Le Leucaena glauca Benth., originaire de I’Am^rique tropicale et 
des Antilles, est maintenant repandu dans toutes les regions chaudes 
du globe. II est, en effet, utilise comme arbuste d’ombrage et plante 
brise-vent, comme engrais vert et comme plante fourragfere. C’est 
surtout dans les plantations de caf6iers et de th^ieis qu’il est utilise 
comme plante d’ombrage, surtout en Indocbine, sous le nom de 
lamtoro. En tant que plante fourragfere, il presenterait un incon¬ 
venient : il provoquerait, chez les Equid^s et chez le pore, la chute 
des polls ou des soies. Ce fait a ete signale par plusieurs auteurs, 
mais ne semble pas avoir ete observe de fa?on absolument generale. 
On a signale I’emploi des graines comme succedane du cafe et 
comme vermifuge contre les Ascaris. A ce dernier point de vue, les 

(*) Reproduction interdile sans indication de source. 

Bull. Sc. Phabm. {Mars-Avril 1941). S 

Publication piriodique mensnelle. 
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type 5, avec 10 etamines libres ou trfes peu soudees a la base. 
effectu6s avec des graines d6jk anciennes. 

La plante est un arbuste de 1 a 4 ra., a feuilles bipennees. Les 
inflorescences sont des capitules globuleux. L’aspect g^ndral rappelle 
assez bien celui des mimosas et des acacias avec lesquels le genre 
Leucaena a ete souvent confondu. Les fleurs sont reguliferes, sur le 
type 6, avec 10 Etamines libres ou ties peu soudees a la base. 



Fig. 1. — Un groupe de fruits mfirs de Leucaena glauca Benth. 

Les valves de la gousse sont minces, parcheminees et, par la dessication, les 
graines se detachent facilement. 

(Rdduit des 3/5”). 

L’androcee diplost^mone diff^rencie nettement le genre Leucaena du 
genre Acacia ; la disposition pentam^re de sa fleur le dillerencie du 
genre Mimosa. II n’y a qu’un carpelle, multiovule. 

Le fruit est une gousse aplatie, rectiligne, coriace, unilocu- 
laire (fig. 1). Les graines ressemblent beaucoup a de grosses graines 
de lin. Elies mesurent 7x4 mm. environ. Elies sont elliptiques, 
aplaties, un peu att6nu6es & la base. Le tegument, epais, brun, se 
detacbe facilement de la graine gonflde dans I’eau, grace a la pre¬ 
sence d’une couche mucilagineuse qui le separe des cotyle¬ 
dons (fig. 2 et 3). 
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L’6tude histologique de la graine montre successivement : 

1° Un tegument, comprenant une rang6e de cellules palissadiques 
allong6es, a lumen triangulaire, puis une assise de cellules lignifiees 
en forme de T renverse, enlin plusieurs couches de cellules allongees 
tangentiellement, fortement scl^rifiees (fig. 3) ; 

2“ Entre le tegument et les cotyledons, se trouve une region muci- 
lagineuse, formee de cellules a parois fortement gonflees vers I’ext^- 
rieur, puis, vers I’interieur, de restes de cellules 6crasees. Ces 
elements representent I’albumen (fig. 2 et 3) ; 

3“ Les cellules des cotyledons, privees d’amidon, reiiferment des 
granulations d’aleurone et des globules huileux. 



Epis., gpisperme; t. scL, tissu sclereux; f. 1. 1., faisceau libero-ligneux; alb., 
albumen; col., cotyledon, f., faisceau cotylddonaire. 

(Grossissement = 24 diambtres). 

C’est la composition chimique de ces graines, sur laquelle on ne 
possedait que quelques indications, que nous avons pouisuivie. 

La graine de Leucaena glauca renferme un principe particulier, de 
nature aminophenolique, le leucaenol. 

Pour I’extraire, on fait dig6rer les graines grossierement pulve- 
risees, dans I’eau, additionnee d’un peu de bisulfite de sodium pour 
eviter la coloration du leucaenol par oxydation. Les liqueurs obtenues 
sont fortement mucilagineuses. On passe sur un linge, ])uis, on verse 
la liqueur encore chaude dans quatre h cinq fois son volume d’alcool 
a 90°. Le mucilage precipite. On fibre aussitot sur un linge, le plus 
rapidement possible, pour eviter une perte en leucaenol, a peu pres 
insoluble dans I’eau et d’autre part lentement adsorbs par le muci¬ 
lage. Les liqueurs aqueuses sont ensuite distillees. A concentration 
convenable, elles abandonnent par cristallisation un depot de leu¬ 
caenol, souill6 de substances etrangeres. On purifie par des cristalli- 
sations repetees en dissolvant dans I’eau bouillante et laissant 
refroidir. II faut de nombreuses reprises pour obtenir un produit ne 
retenant plus que des traces infimes de matieres minerales. 
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Le leucaenol est parfaitement cristallis^ : il est incolore ou trfes 
legferement color4 en rose chair. II fond (produit a 0,60 p. 1.000 de 
cendres) h. 285-287°. 

II est soluble dans 100 a 110 parties d’eau a I’^bullition, dans 600 
a 600 parties a la temperature ordinaire. 11 est tr6s peu soluble (prati- 
quement insoluble) dans I’alcool k 95°, un peu plus soluble dans les 



Fig. 3. - Section de la graine de Leucsena glauca Benth. 

Epis., gpihperme; f. scl., tissu sclSreux; a. i , assise interne du tegument sdmi- 
nal;aJ6., albumen; muc., mucilage; cot , cotyledon 

(Grossissement = 14 i diametres). 

alcools de titre plus faible, insoluble dans I’acetone, I’ether sulfu- 
rique, le benzene. II se dissout facilement dans I’eau en presence 
des acides, des alcalis, des alcalino-terreux, des carbonates alcalins 
et m6me du bicarbonate de sodium, ou, a 1’ebullition, en presence 
des carbonates de Ca et de Ba. 

Le leucaenol donne axec CljFe une coloration violac^e intense, 
sensible encore avec II gouttes de solution alp. 1.000. II colore en 
bleu le r6actif phosphotungstique de Folin. II donne avec I’acide 
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sulfanilique, le nitrite de sodium et I’ammoniaque, une coloration 
rouge. La ninhydrine donne une reaction coloree positive. 

Par I’ensemble de ses solubilit^s et de ses reactions, le leucaenol 
se comporte comme un corps possedant la fonction amine et la fonc- 
tion phenol. 

La solution dans CIH pr^cipite par les acides silicotungstique et 
phosphotungstique, mais seulement pour une concentration de 
I’ordre de 2 a 3 %. Elle ne pr^cipite pas par les reactifs de Maver, 
de Bouchardat, ni par I’acide picrique. 

D’apres les r6sultats des combustions, le leucaenol correspond a 
la formula (C4H5O2N) ; le poids mol^culaire 11’a pu en etre d4termin6, 
en raison de son insolubilite dans les solvents usuels. 

Le mucilage est toujours obtenu un peu colore par le leucaenol. 
La graine en livre de 12 h 14 %. II n’a pas de pouvoir rotatoire, ni 
de pouvoir r^ducteur. L’^tude des produits de son hydrolyse acide a 
permis d’y caract^riser : mannanes (= 44 %, en mannose), galac- 
tanes (27 %) et xylanes (3 %). Ce mucilage donne la reaction des 
acides uroniques ii la naphtor^sorcine. 11 appartient au groupe des 
mannogalactanes de diverses L6gumiueuses, ^tudi6s par E. Bour- 
QUEi.oT et H. Herissey. 

L’^tude des sucres a 6t4 faite par la m^thode biochimique de 
Bourquelot. Les resultats, que nous ne rapportons pas en detail ici, 
permettaient de conclure a la presence de saccharose et, tris proba- 
blement, de stachyose. Cependant, tons les essais faits pour obtenir 
des sucres a I’^tat cristallis6 sont d’abord rest^s infructueux. Recem- 
ment, H. Herissey et M. MAscni ont pu isoler le stachyose a I’^tat 
cristallis4. 

Les graines de Leucaena renferment 6^6% d’huile. Les acides 
ont ^te caract4ris6s. Ce sont, pour les acides non satures : des traces 
d’acide linol4nique, 14 % environ d’acide linoleique et 86 % d’acide 
ol^ique ; pour les acides satur6s : les acides stearique et arachidique. 
II n’y a pas d’acides-alcools. 

De I’insaponifiable de I’huile, on a pu isoler un sterol cristallis^ 
que ses constantes et celles de son benzoate et de son acetate 
rapprochent du sitost^rol-p. 

Les protides ont ^td extraits en bloc et fractionn^s. La soude 4 
0,60 %, qui donne le taux d’extraction le plus 61ev6, enDve h 
I’amande pr^s de 21 % de prot^ines (par rapport au poids sec). La 
solution de ClNa k 10 % en extrait pres de 21 % ; I’eau toluenee 
seulement 2,25 %. On a pu s^parer une globuline contenant 15,30 % 
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de N et 1,28 % de S. La teneur en prot^ines totales est de nieme 
ordre que chez les graines couramment utilisees dans ralimentation ; 
pois, feve, haricot. Elies soiit constitutes par un melange de globu- 
lines, albumines et glutelines. 

L’ttude des combinaisons phosphorees a conduit aux resultats 
suivants, pour 100 gr. de graines : 


PjOj total. 

comprenanl ; 

PjOb lipidique. 

P.O, nucleoprotidique. 

P,Ob phytinique. 

PjO, mineral : 

des orthophosphates . . . 
des pyrophosphates. . . . 
P,0 b inddtermine. 


570 1 

124 

100 

170 

50 

7,5 

119 


(21,7 "/o du P.O, total). 
(17,5 Vo). 

(29,8 »/.)■ 

( 8,8 Vo). 

( 1,3 Vo). 

( 20 , 8 ”/°). 


Les cendres totales representent 4,45 % du poids sec ; dans celles-ci 
on a dost 

Cl, SO,, P,0„ SiO„ Fe, Ca. Mg, K, Xa. 


On a caracttrist enfln les diastases suivantes : oxydase, stminase, 
urtase (la graine en est riche), I’tmulsine (peu active), la phosphatase. 

Cette analyse de la graine de Leucaena, qui, sur quelques points, 
exigerait encore un compltment de recherches, montre que, privee 
d’amidon, assez pauvre en glucides, pauvre en huile, elle est assez 
riche en prottides. Elle renferme d’autre part un principe sptcial, 
nouveau, le leucaenol, inttressant au point de vue biochimique. On 
a vu que I’emploi du Leucaena dans I’alimentation des animaux ne 
serait pas sans quelques inconvtnients. On peut se demander si le 
leucaenol en est responsable. 

{Laboratoire de Matiere medicale de la Faculte de Pharmncie de Paris.) 

M. Mascre, a. Ottenwaelder, 

Professeur 4 la Faculty de Pharmacie. Docteur en pharmacie. 
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Contribution a 1’etude pharmacodynamique du camphre 
et de divers camphosulfonates. (Suite.) 

C. — Action du camphre sur le cqbur en etat d’inhibition. 

1° Recherches sur le coeur d’animaux d sang froid. 

a) Les experiences precedentes avaient surtout demontre Taction 
paralysante des doses fortes de camphre, les experiences suivantes 
allaient demontrer indiscutablement Taction favorable, excitante, 
des doses faibles. 

En 1876, Harnack et Witkowski (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 5, 
p. 40) montr^rent que, chez les grenouilles intoxiquees par le cam¬ 
phre, un arrSt du coeur ne peut 6tre obtenu ni par excitation du 
vague, ni par administration de muscarine. Ils constaterent paral- 
lelement, cette fois sur animal normal, que Tarret du coeur, produit 
par la muscarine, pouvait 6tre lev4, au moins en bonne partie, sous 
Taction de vapeurs de camphre. Ce fait fut verifi6 par Pellacani 
(Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1883, 17, p. 369) qui, lui, utilisa 
Thuile camphree. Harnack et Witkowski, ^ la suite de leurs essais et, 
en tenant compte de diverses considerations, admirent que, dans le 
cas d’intoxication par la muscarine, Taction favorable du camphre 
s’exerce par excitation directe du muscle cardiaque et particuliere- 
ment par celle du ventricule. 

Dans les ann^es suivantes, Maki (Inaug. Diss., Strasbourg, 1884) 
reussit, par emploi du camphre, a retablir le fonctionnement de 
coeurs l^s^s par application de sels de cuivre et Schmiedebehg 
(Grundniss der Arzneimittellehre, 2 Aufl., 1888, p. 122) signala que le 
camphre pouvait lever certaines paralysies cardiaques. 

b) Mais ce fut surtout & propos de Taction paralysante, narcotique, 
produite sur le coeur par Thydrate de chloral, qu’apparut sans dis¬ 
cussion possible Taction favorable du camphre. 

En 1905, A. Bohme (Arch, f.'exp. Path. u. Pharm., 1906, 52, p. 346) 
signala que le camphre exerce un veritable antagonisme vis-A-vis du 
chloral. Injectant, dans le sac lymphatique d’une grenouille, 0 gr.,01 
a 0 gr.,04 d’hydrate de chloral, et obtenant ainsi un ralentissement 
net et prolonge du coejir, cet auteur appliqua, sur le coeur mis a nu, 
soit de Thuile camphrt5e, soit une solution physiologique saturee de 
camphre, et constata que les battements s’acceleraient immediate- 
ment et devenaient, parfois, deux ou trois fois plus rapides. Proc5- 
dant alors au lavage du coeur, ainsi partiellement retabli, il constata 
qu’apparaissait a nouveau la cadence lente, caracteristique de Taction 
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du narcotique. Ce dernier point avait son importance car il devenait 
possible, apr^s lavage, de proc^der h une deuxieme application de 
camphre. 

L’auteur refit ces experiences sur des coeurs de grenouille isoles, 
et perfuses. 

Dans un premier temps, il ajoutait a la solution physiologique 
0 gr.,08 a 0 gr.,09 % d’hydrate de chloral et, dans un deuxieme 
temps, il mettait en experience des solutions de camphre a 1 p. 
20.000 et meme 1 p. 60.000. Il r^ussit, ainsi, a obtenir une accele¬ 
ration des battements et un accroissement considerable de leur 
volume. Ce fait fut observe, m^me si le camphre 6tait ajout^ a la 
solution de chloral, et mSme dans le cas d’inhibition complete, par 
ce dernier corps, des contractions cardiaques. Les essais les plus 
favorables furent obtenus par application externe de la solution 
camphree. 

Langaard et Maas {Therap. Monatshefte, 1907, 21, p. 673), IIae- 
MAELAEiNEN (Skaud. Ach. f. Physiol., 1908, 21, p. 64), Bachem (Med. 
Klinik, 1916, n” 16) mettant en experience, apres action d’hydrate 
de chloral, les trois sortes de camphre, confirmferent, d’une fa^:on 
generale, les resultats de Bohme. Il en fut de m^me pour Cmono 
(Arch. int. Physiol., 1928, 20, p. 226), qui mit en evidence, sur le 
coeur isole de grenouille, I’antagonisme d’une part de I’action de¬ 
pressive des fortes doses de chloral et de I’action excitante des 
faibles doses de camphre, et d’autre part de I’action depressive des 
fortes doses de camphre et de Taction excitante des faibles doses de 
‘'hloral, et egalement pour Leyden et v. den Velden (.Arch. /. exp. Path. 
u. Pharm., 1916, 80, p. 24). Ces derniers auteurs, travaillant dans 
des conditions precises, avec des doses soigneusement calculees de 
chloral, obtinrent des ralentissements reguliers du rythme (par 
example : de 40 6 7 - 10 battements par minute, avec des doses de 
0 gr.,006 pour 10 gr. de poids de grenouille), puis, par application 
exterieure d’huile camphree, ou mieux de camphre dissous dans un 
serum animal, mirent en evidence des accelerations immediates et 
durables. R. Gottlieb (Handbach der experimentellen Pharrnako- 
logie, 1923, I, p. 1147) apporta de son cote des resultats analogues. 

Pourtant, Joachimoglu (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, 
p. 269), travaillant sur coeur de grenouille, dans des conditions com¬ 
parables a celles de Bohme, ne parvint pas toujours a revivifier 
Torgane. Plant (J. of Pharmacol., 1914, 5, p. 613-571), de son cote, 
constata parfois que ce retablissement n’6tait que passager. Il en fut 
de m4me, tout r^cemment, pour Christensen et Lynch (J. of amer. 
pharmac. dssoc., 1937, 26, p. 786). Par ailleurs, Lippens (Ann. Soc. 
Sc. med. Bruxelles, 1907, 16, p. 276), ir;ettant en experience un coeur 
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de tortue en survie, ne reussit pas, aprfes intoxication par le chloral 
et sous I’influence du camphre, a obtenir d’acc416ration du rythme 
des pulsations. II constata, cependant, une augmentation de I’am- 
plitude des contractions et confirma certaines observations faites par 
Bohme et Langaard et Maas, d’apres lesquelles les irregularites de 
fonctionnement du coeur, produites par I’hydrate de chloral, dispa- 
raissent apres application du camphre. Ce fait, plus tard, fut ^ga- 
lement reconnu par Sasaki (Mitt. Med. Fak. Univ. Kyushu Fukuoka, 
1921, 6, p. 129). 

c) Une autre serie d’importants r^sultats fut egalement obtenue 
sur des cceurs de grenouille intoxiqu 6 s par la strophantine ou par 
les produits digitaliques ; 

Frohlich et Grossmann (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1917, 82, 
p. 177) montrerent, sur cceurs in situ ou isoles, que le camphre, h 
des concentrations comprises entre 1 p. 1.000 et 1 p. 10 . 000 , s’il 
s’agissait d’application a I’ext^rieur, et a des concentrations plus 
faibles que 1 p. 10.000 s’il s’agissait d’application & I’int^rieur, 4tait 
capable de remettre en mouvement les organes compl^tement arretes 
en systole, par la strophantine ou la digitaline. De plus, ces auteurs 
apportferent des donnees precises sur le mecanisme, dans ce cas par- 
ticulier, de Faction favorable du camphre. C’est ainsi, que d’aprfes 
eux, la diminution de la tonicite systolique du muscle cardiaque 
reprdsente I’une des premieres phases de Faction, puis, doivent inter- 
venir une augmentation de la production et de la transmission de 
Fexcitation du sinus et des oreillettes au ventricule, et, enfm, un 
certain accroissement de la contractilite du muscle cardiaque. 
A. V. Konschegg (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1913, 71, p. 251) 
montra, par ailleurs, que Faction du camphre se manifeste d’abord 
au niveau du nceud sinusal. 

d) Rappelons que d’autres essais ont ete effectues, avec plus ou 
moins de succfes, sur des cceurs inhib^s par d’autres toxiques. 

C’est ainsi que Joachimoglu (1. c.), par application de camphre, ne 
reussit pas a vaincre les inhibitions cardiaques produites par les 
acides ars 6 nique, cyanhydrique, carbonique ou par le chloroforme. 
Par contre. Leyden et v. den Velden (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 
1916, 80, p. 24), dans le cas d’intoxication par cette dernifere sub¬ 
stance, reussirent 4 obtenir une reanimation du coeur. 

A. Chiodo (Arch. int. Physiol., 1929, 31, p. 89) etudiant Finfluence 
du camphre sur Finhibition, par le salicylate de sodium, du ciBur de 
grenouille ou de crapaud, Isolds et in situ, constata que les doses 
moyennes ou fortes de camphre s’opposent k Faction produite par 
les faibles concentrations de salicylate, mais que, par contre, Fanta- 
gonisme des faibles concentrations de camphre vis-a-vis de Faction 
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tcxique de fortes concentrations de salicylate de sodium restait fort 
douteuse. 

S. F. Gomes da Costa (C. R. Soc. Biol., 1926, 95, p. 332) etudia, 
sur des coeurs de grenouille, fatigues par des doses paralysantes de 
pituitrine, Faction de diffdrents camphres isomferes. II semble qu’a 
la concentration de 1 p. 10.000, il ait obtenu des actions excitantes. 
II a, par ailleurs, montre qu’en absence de Ca les campbres n’exer- 
cent aucune de leurs actions, alors que 1’absence du K n’empSche 
ni 1’excitation ni la paralysie du coeur sous 1’influence des doses 
faibles, ou fortes de camphre. 

E. BiiLBRiNG (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 152, p. 257) a 
montre, sur coeur de grenouille perfuse et 16s5 par suppression du 
Ca ou par intoxication par le chloral, que le camphre est inactif 
contre les effets de la suppression du Ca, alors que, conformement a 
ce que nous avons vu plus haut, il est actif contre le chloral k des 
concentrations tr^s faibles, de I’ordre de 1 p. 100.000 alp. 60.000. 

Enfin, F. Hendrych (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1936, 182, 
p. 738) travaillant sur des coeurs de grenouille isoles, inhibes par des 
solutions de sels de potassium (KCl k 0 gr.,1, 0 gr.,2 p. 100) n’a pas 
reussi, par application du camphre ^ 1 p. 1.000 ou a 1 p. 10.000 en 
solution de Ringer, a constater d’action stimulante. 


2° Recherches sur le coeur d’animaux d sang chaud, 
en 6tat d’inhibition toxique. 

ParallMement aux rdsultats favorables, obtenus a I’aide de doses 
faibles de camphre, sur coeurs d’animaux a sang froid, inhibes par 
actions toxiques, d’autres r^sultats de reanimation cardiaque ont ete 
mis en Evidence sur coeurs d’animaux 5 sang chaud, places dans les 
mSmes conditions. 

Ph. Ellinger (d’apres R. Gottlieb : Handhuch der experimentellen 
Pharmakologie, 1923, I, p. 1147), travaillant sur coeur de lapin en 
survie, montra qu’un traitement pr6alable avec une faible dose de 
camphre emp^che le ralentissement des pulsations que la muscarine 
produit dans les conditions normales. 0. Loewi (Arch. f. exp. Path, 
u. Pharm., 1912, 70, p. 323) mit en evidence qu’une injection de 
camphre, faite au lapin, diminue I’effet d’une excitation du vague ('), 

6. W. Stross (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1922, 95, p. 304) qui, sur la 
grenouille, a retrouv6 le fait signal^ pour les animaux sang chaud par 0. Loewi 
et pour les grenouilles par Harnack et Witkowski (voir plus haul), s’61feve contre 
I’interpr^tation qui est donn4e de ce ph^nomfene. Pour la plupart des pharma- 
cologues, pour Gottlieb en particulier semble-t-il (Handb. d. exp. Pharmak., 
1923, I, p. 1147), I’affaiblissement de Taction du vague est expliqu^e comme due 
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k des doses, pour lesquelles la frequence des pulsations et la pres- 
sion sanguine ne sont pas influenc4es. On retrouvait done, ainsi, sur 
animaux k sang chaud, des r6sultats analogues a ceux dejk trouves 
sur la grenouille. 

G. Leone (Arch, di Farmac. sperim., 1916, 21, p. 370-399) r^ussit 
egalement, dans le cas de coeurs de lapins en survie, intoxiqu^s par 
I’hydrate de chloral, a ramener, aprfes administration du camphre, 
le volume et la frequence des pulsations ci leur niveau normal. Mais, 
dans ces experiences sur lapins, ou sur chats, on se heurtait aux 
difficultes, signal^es plus haut, dues ^ I’extr^me sensibilite des coeurs 
de ces animaux, non seulement aux poisons cardiaques utilises, mais 
encore au camphre. A. Froiilich et L. Pollak (Arch. f. exp. Path. u. 
Pharm., 1920, 86, p. 104) eurent done, k nouveau, profit a utiliser 
le rat, animal plus resistant a I’intoxication cardiaque. 

Ces auteurs, diminuant la vitalite de coeurs de rats en survie, par 
le froid (24°), par le chloroforme, ryohimbine, ou des substances 
digitaliques, virent, sous I’influence de perfusions avec du sang glu¬ 
cose, camphre aux concentrations de 1 p. 1.000 alp. 10.000, se 
produire, regulierement, un accroissement de la frequence des pul¬ 
sations, et, dans les cas d’arythmie, une regularisation des batte- 
ments. Ils etudierent, meme, plus avant, le mecanisme de cette rea¬ 
nimation du coeur et ils montrerent, d’une part, que les phenomfe- 
nes sont egalement visibles sur coeurs atropines, d’autre part (Arch, 
f. exp. Path. u. Pharm., 1920, 86, p. 127) que ces actions favorables 
ne sont pas une simple consequence d’une meilleure alimentation du 
coeur produite par la dilatation, due au camphre, des vaisseaux coro- 
naires. Les auteurs admirent finalement qu’il y avait rdanimation 
cardiaque par amelioration de I’excitation automatique du coeur. 

Cette opinion avait du reste deja ete discut^e par d’autres auteurs. 
Ainsi, 0. Loeb (Verb. d. d. Kongress. f. innere Medizin, Wiesbaden, 
1911, p. 334), par une technique voisine des precedentes, sur des 
coeurs en survie de chats et de lapins, reussit a observer, de fa^on 
directe, I’influence exercee par le camphre sur la production de 
I’excitation dans la region du sinus. Produisant aux embouchures des 
veines caves, par application de sels biliaires ou de chloroforme, un 
ralentissement net de la frequence des battements, I’auteur, par une 
application ulterieure, faite au meme endroit, d’une solution de 
chlorure de sodium physiologique saturee de camphre, obtint un 
accroissement de la frequence. De son c6te. Van Egmond (Pjlilger’s 
Arch., 1920, 180, p. 149), dans des experiences ou il provoquait, chez 

h une stimulation, produite par le camphre, de I’excitation automatique du 
coeur ou i une augmentation de la contractility du muscle cardiaque. W. Stross, 
tout au contraire, y voit une simple paralysie du nerf produite par le camphre. 
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le chien, un blocage du coeur total au moyen d’une ligature du fais- 
ceau de Hiss, a pu montrer, dans quelques cas, que le camphre sti- 
mulait, ou paraissait stimuler la production des mouvements auto- 
matiques du ventricule. Par contre, dans une autre s6rie d’expe- 
riences, effectuees sur coeur de lapin en survie, Van Egmond n’a pas 
reussi d^montrer, sous I’influence du camphre, I’amelioration de 
la transmission de 1’excitation de I’oreillette au ventricule apres 
lesion du faisceau de Hiss, provoqu6e par application de sels de 
cuivre. 

Enfm, signalons que, dans des experiences que nous etudierons 
plus loin, J. Levy et A. Beaune (Bull. Sc. pharmacol., 1932, 39» 
p. 217) ont constate I’antagonisme des sels de K ionises et de divers 
camphosulfonates sur des coeurs de chiens in situ. 


3° Discussion des essais effectues sur coeurs en etat 
d’inhibition toxique. 

De I’ensemble de ces travaux, meme de ceux dont les auteurs font 
montre de quelques restrictions, se degage la notion precise que le 
camphre guerit ou protege le coeur contre une action toxique, tout 
au moins contre celles du chloral, des substances du type digitali- 
que, de la muscarine, de la pituitrine. 

II faut, cependant, remarquons-le, pour bien voir le phenomene, 
prendre certaines precautions qui ont ete particulierement precisees 
pour Paction du chloral. C’est ainsi qu’il est necessaire de realiser 
une certaine proportionnalite entre le poison et I’antidote, et d’eviter 
Paction de doses trop fortes, non seulement du toxique cardiaque, 
mais encore du camphre, particulierement lorsque cette derniere 
substance est administree non pas ci Pexterieur du coeur, en instil¬ 
lation, mais ajoutee au liquide de perfusion interne de Porgane. 

Des concentrations tres faibles, de Pordre de celles que nous avons 
signaiees plus haut (1 p. 10.000 alp. 20.000), dont Paction favo¬ 
rable reste difficile a voir sur le coeur normal, se montrent particu¬ 
lierement efficaces, sans presenter de risques de surdosage, sur le 
coeur intoxique par le chloral. D’autre part, nous verrons, plus loin, 
expos^es a propos de nos propres essais, les conceptions de Hendrych, 
sur la n^cessite de bien choisir Pagent inhibiteur et de definir pre- 
cis6ment les doses appliqu^es et la duree d’action. On pent admettre, 
enfln, que Pinfluence favorable du camphre sur les coeurs d’animaux 
a sang chaud (et en particulier sur le coeur de rat) inhib^s par diffe- 
rents toxiques, a 6t6 d^montr^e de fagon aussi concluante que sur 
les coeurs d’animaux a sang froid. 
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D. — Action du camphre sur le cceur en etat de fibrillation. 

Les premiers, Seligmann (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1905, 52, 
p. 333) et Gottlieb (Zeitschr. f. exp. Path. a. Ther., 1905, 2, p. 384), 
sur des coeurs de chats, en survie, montrerent qu’une perfusion 
prdalable avec une solution camphr^e empSchait la production des 
fibrillations, si faciles, cependant, 5 produire, a l’5tat normal, par 
stimulation directe par des courants d’induction appropri4s. Ces 
m^mes phenomenes furent egalement constates sur le chien. Les 
auteurs cit4s plus haut montiArent, Egalement, sur des coeurs en 
survie, de chats et de lapins, que les fibrillations spontan^es ^taient 
supprim^es par le camphre. 

Ces r^sultats furent discut^s par Hering (Zentralbl. Physiol., 

1905, 19, n° 5), par Winterberg (Zeitschr. /. exp. Path. u. Ther., 

1906, 3, p. 182) et, plus prfes de nous, par K. Van Dongen (Arch, 
intern. Pharm. et Ther., 1936, 54, p. 252). Mais ils furent confirmes 
par S. Klemperer (Zeitschr. f. exp. Path. u. Ther., 1907, 4, p. 389), 
par Turretini (d’apr5s Savy : Traite de Thirapeutique clinique, Mas¬ 
son, 4dit., Paris, 1940), puis par Boruttau (Zeitschr. f. exp. Path. 
u. Ther., 1919, 20, p. 44) qui apporta des r^sultats particulierement 
precis. 

Ce dernier auteur, constatant la difficult^ de production des fibril¬ 
lations lorsque le coeur est perfus5 avec une solution de Ringer 
exempte de calcium et surchargee en ions potassium, rapprocha 
Taction antifibrillante du camphre de la m^me action produite par 
le potassium. Ce dernier point, d6ja reconnu par Hering, pr^sente 
jxiur nous un net int^r^t, car on sait, depuis les tiavaux de Koi.m et 
Pick (Arch. f. d. ges. Physiol., 1920, 185, p. 236) que les sels de 
potassium ont la propri6te d’exciter les centres directeurs du sinus. 
Les travaux de Boruttau viennent done a Tappui de Thypothfese que 
nous avons expos6e plus haut. 

A c6t6 de ces experiences effectuees sur animaux 5 sang chaud, 
d’autres essais, du m6me ordre, furent effectu^s sur animaux 5 sang 
froid : 

Klemperer (Zeitschr. f. exper. Path. u. Ther., 1907, 4, p. 389), 
Frohlich et Grossmann (Arch. f. exper. Path. n. Pharm., 1917, 82, 
p. 177) mettant en experience des coeurs de grenouille, qui reagis- 
sent 5 la stimulation faradique non plus par des fibrillations mais 
par des palpitations, montrerent que ces palpitations peuvent etre 
supprimees par administration d’une solution de Ringer addition- 
nee de camphre dans la proportion de 1 p. 1.000. 

Cependant, cette action favorable du camphre est difficile 5 com- 
prendre si Ton admet, comme le font la plupart des physiologistes. 
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que les vibrations cardiaques sont, elles-mSmes, dues a un accroisse- 
ment de I’excitation du coeur. Elle se comprendrait plus facilement, 
par la notion d’une stimulation cardiaque due au camphre, si nous 
admettions, comme I’a fait De Boer {Arch. /. d. ges. Physiol, 1920, 
178, p. 1) et comme font conflrme Frohlich et Grossmann (Arch, 
f. exper. Path. u. Pharm., 1921, 89, p. 1) que les vibrations car¬ 
diaques sont dues a un etat relatif d’epuisement du coeur. Ces 
derniers auteurs ont non seulement defmi sur coeur de grenouille, 
depourvu de sang et fonctionnant a vide, les conditions les meil- 
leures pour faire apparaitre les palpitations sous I’influence de I’exci- 
tation ^lectrique et pour les faire disparaitre sous I’influence du 
namphre, mais ils ont encore montre que, dans le cas d’intoxica- 
tion du coeur par I’aconitine, avec production d’un stade d’irregu- 
laritd et de palpitation, une application de campbre attenue forte- 
ment, la encore, les symptomes morbides. 

On voit done que Ton peut considerer comme demontree Faction 
antagoniste du camphre vis-a-vis des palpitations et des flbrillations 
cardiaques, non seulement si elles proviennent de stimulations phy¬ 
siques externes, mais encore si elles sont dues a 1’administration 
interne d’un toxique. 

(d suivre.) 

■lean Regneer, Suzanne Fambin, 

Maltre de conferences Docteur fcs sciences, 

J la Faculte de Pharmacie de Paris. Assistant Si la Facutte de Pharmacie. 


Etude des lesions nerveuses peripheriques 
observees au cours des desequilibres alimentaires d’origine 
lipidique et d’origine protidique. 

Ayant precedemment cherche h caracteriser les alterations ana- 
tomiques des nerfs peripheriques liees a revolution du desequilibre 
glucidique aigu provoque chez le pigeon avec un regime renfermant 
€6% de galactose (0, nous avons montre I’existence d’une degene- 
rescence cylindraxile tr^s nette, contrastant avec la discretion de I’at- 
teinte myelinique, alors que les alterations du cylindraxe et de la 
myeiine vont de pair dans I’avitaminose B (^). Nous avons voulu 

1. I. Behtrand et R. Lecoq. C. R. Ac. Sc., 1938, 206, p. 958, ct Bull. Sc. phar- 
macol., 1938, 45, p. 394. 

2. I. Bertrand, A.-F. Liber et M™" L. Randoin. Arch. Anatom, micr., 1934, 30, 
p. 297. 
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voir si des alterations du mSme ordre s’observent dans les des6qui- 
libres d’origine lipidique on protidique, obtenus avec les regimes 
riches en huile de ricin on en peptone de muscle dont nous reprodui- 
sons ci-apr^s la composition cent^simale : 

REGIME PRODllCTEUR 

de ddsd^uilibro de ddsdquilibre 
lipidique protidique 


Peptone de muscle. 25 82 

Graisse de beurie. I 4 

Huile de ricin.50 » 

Melange salin d’OsBORNE et Mendel . 6 4 

Agar-agar.10 8 

Papier filtre. 2 2 

Paraffine. 3 » 


Pour cela, des pigeons adultes, de 360 gr. environ, regurent res- 
pectivement soit 15 on 20 gr. du regime 6 50 % d’huile de ricin, 
compl^tds par addition quotidienne de 0 gr.,76, 3 gr. ou 4 gr. de 
levure de biere dessechee, soit 20 gr. du regime a 82 % de peptone 
pancreatique de muscle, completes par addition quotidienne de 
1 gr. de levure. Les sujets dont nous pumes constater les crises furent 
sacrifl^s par de.fcapitation, vingt-qutatre heures aprfes le dernier 
gavage, et les nerfs peripheriques, sp^cialement les sciatiques, furent 
examines avec les precautions habituelles C). 


Desi3Quilibre lipidique. — Nous prendrons comme type le pigeon 
3766, recevant quotidiennement 16 gr. de regime et 3 gr. de levure, 
tu^ au vingti5me jour. L’impr^gnation suivant la technique de Gnos- 
Bielchowsky donne des preparations d’un aspect mediocre et peu 
satisfaisant a I’oeil. Si tons les cylindraxes sont identifiables, il n’en 
est pas un dont I’impr^gnation soit corrects. Le noircissement argen- 
tique se fait irr6guli5rement, par trouQons ou par bandes marginales. 
Le rests du cylindraxe prend une coloration jaun^tre et un aspect 
finement granuleux. Dans quelques cas meme, on distingue, sur les 
segments mal impr^gnes, la striation longitudinals neurofibrillaire. 

Le calibre des cylindraxes est generalement superieur 5 la normals, 
mais varie d’un segment a I’autre, offrant un aspect moniliforme. 
Les renforcements de I’impr^gnation, quand ils coincident avec des 
portions renflees, donnent aux neurites un aspect comparable A 
celui d’une canne de bambou. La surface du cylindraxe n’est qu’ex- 
ceptionnellement lisse ; elle se recouvre d’abondantes 5pines et d’ex- 
croissances laterales. Au niveau de quelques segments A peine impr6- 
gn5s, on reconnait une ebauche des bandes transversales et longi- 


3. I. Bertrand et R. Lecoq. C. R. Ac. Sc., 1940, 211, p. 306. 
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tudinales de la gaine schwannique, mais cette disposition reste excep- 
tionnelle; il est egalement fort rare de rencontrer les anneaux de 
Segall ou les filaments en spirales de Rezzonico. La disintegration 
neuritique n’entraine ni reaction infiltrative ni mobilisation histio- 
cytaire. Sur les preparations colories par la mithode de Loyez, la 
myeline de mediocre qualite apparait flnement spongieuse, tres pale, 
avec fa et Ik quelques renforcements de tonalite, mais sans fragmen¬ 
tation. 

Chez le sujet 3788, recevant 20 gr. du regime et 4 gr. de levure par 
jour (tue au vingt-sixiime jour), les lesions cylindraxiles sont accen- 
tuees. L’impregnation est toujours irreguliire, avec des renforce¬ 
ments segmentaires, mais les details neurofibrillaires s’observent 
avec plus de precision. On note des itranglements, des inclusions 
bulleuses, de larges entailles laterales, de fines excroissances pidicu- 
lees, des etirements extraordinairement greles, trahissant la gravite 
du processus et son polymorphisme. La fragmentation tubulaire 
represente seulement, suivant les preparations, la dixikme ou la ving- 
tieme partie des flbres presentes. Cette fragmentation, compliquee 
ou non d’etat fantomatique du cylindraxe, se poursuit sur des seg¬ 
ments plus ou moins itendus. Les impregnations a I’acide osmique 
ne donnent aucune reduction, mais revelent de nombreuses deforma¬ 
tions des contours myeiiniques, des invaginations, des bulles cen¬ 
trales, stade precoce qui annonce des degenirescences lipidiques ulte- 
rieures plus profondes. 

Chez le pigeon 3767, recevant 15 gr. de regime et 0 gr.,75 de 
levure par jour (tue au dix-neuvikme jour), les lesions cylindraxiles 
sont comparables a celles des cas precedents, k quelques nuances 
pres. Si I’impregnation est toujours irregulikre, les cylindraxes sem- 
blent moins tumefies et comme retractes. La morphologic degenera¬ 
tive est plus riche, les cylindraxes sont plus contournes, presentent 
de fines inclusions argentiques, des encoches laterales, des fontes 
bulleuses, des elongations filiformes. Dans une proportion trks faible, 
quelques neurites completement interrompus presentent les signes 
d’une degenerescence profonde. La proportion des tubes nerveux 
degeneres represente k peine la centieme partie du chiffre global des 
neurites. La myeline, de qualite mediocre, n’est que faiblement 
coloree en bleu pkle par I’hematoxyline. 

Desequilibre protidique. — Nous retiendrons comme type le 
pigeon 3757, recevant quotidiennement 20 gr. de regime et 1 gr. 
de levure, tue au trente-neuvieme jour. L’impregnation argentique 
selon la methode de Gros-Bielchowsky montre une atteinte cylin- 
draxile trks etendue. Les lesions consistent surtout dans un manque 
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d’afflnit^ argentique.. Les zones normalement impr^gnees sont rares, 
elles alternent avec des segments on 1’impregnation reste granuleuse 
on manque enti^rement. Quand I’impregnation est incomplete, elle 
dessine a la surface du cylindraxe des travees ou des r^seaux com¬ 
plexes. 

La region correspondant k I’etranglement de Ranvier apparait 
presque toujours convenablement impregnee. Si la desintegration 
cylindraxile est plus avancee, le neurite prend un aspect fantoma- 
tique. On observe generalement dans ces regions une sorte d’inver- 
sion de la formula impregnative, avec mise en evidence trfes nette 
des differentes formations schwanniques, des filaments en spirale et 
des anneaux de Segall. Bien que le cylindraxe cesse frequemment 
d’etre identiflable, nous n’avons pas constate de rupture veritable, 
avec retraction des trongons et phagocytose des debris neuriticjues. 
La methode de Loyez montre une myeiine pdle et de mediocre qua- 
lite, mais sans fragmentation tubulaire. 

Conclusions. — Les lesions nerveuses peripberiques des desequi- 
libres lipidique et protidique sont assez comparables, en ce sens 
qu’elles n’interrompent jamais la continuite neuritique, tout en 
affectant profondement la morphologie cylindraxile. 

L’impregnation mediocre du cylindraxe n’aboutit que trfes excep- 
tionnellement a la fragmentation tubulaire. Les alterations myeli- 
niques concernent la qualite meme de la myeiine, que I’hematoxy- 
line colore tres mal. 

Le desequilibre glucidique aigu, qui entraine des degenerescences 
tubulaires massives et des fragmentations etendues, absolument irre- 
versibles, est infiniment plus redoutable que les desequilibres lipi¬ 
dique et protidique dont les poussees degeneratives, vraisemblable- 
ment suivies de temps d’arret, restent attenuees. 

Ivan Bertrand et Raoul Lecoq. 


La pharmacologie de la gomme ammoniaque 

{Diserneston gummiferum Jaub. et Spach). 

C’est toujours, pour les amateurs de vieux livres, bn sujet de 
douce bilarite que la vue de I’image qui illustre le chapitre ix du 
livre I de VHistoire gin&rale des Drogues, oeuvre du sieur Pierre 
PoMET, marchand dpicier et droguiste (1C94). Elle represente un 
Boll. Sc. Pharm. {Mars-Avril 1941). 6 
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chameau gravemeiit occupe a expulser sur le sol du desert le superflu 
de la boisson, operation ayant, nous apprend I’auteur, pour resultat 
de produire le sel ammoniac, ainsi appele parce que « ce sel se 
trouvoit dans les sables de la Libie et qu’il estoit form6 de 1’urine 
des chameaux qui alloient au temple de Jupiter Ammon ». Les 
environs du sanctuaire fournissaient egalement une autre substance 
m^dicamenteuse, d’origine non plus animale, mais v^getale, que 
les Anciens designaient sous les noms d’Ammoniacum thymiana, 
d’Ammoniacum suffimen, de Thus Libycum. Dioscoride la regardait 
comme le sue d’un Narthex de la Cyr4naique et en distinguait deux 
sortes : Tune formant de belles larmes semblables a celle de I’oliban, 
I’autre massive et contaminee par des impuretes terreuses. Grace aux 
recherches de Fluckiger et Hanbury ('), de Bentley et Trimen (^), 
on sait aujourd’hui que la gomme ammoniaque est excretee par 
une Ombellifere, le Dorema ammoniacum Don, qu’on appelle aussi 
Peucedanum ammoniacum Baill., Dorema Aucheri Boiss., Diser- 
neston gummiferum Jaub. et Spach. Le dernier de ces vocables 
avait ete donne a la plante en I’honneur de deux illustres botanistes 
frangais, Cosson et Germain, qui portaient Fun et I’autre le prenom 
d’Ernest. 

On a cru longtemps que la gomme ammoniaque etait originaire 
de I’Afrique : mais on admet aujourd’hui qu’elle a pour berceau la 
Perse, ou elle est connue sous le nom d’Ooshaak ; le colonel Johnson, 
en 1817, en a trouve abondamment pr6s de Yesdekhast, petite ville 
du Sud-Ouest de la Perse voisine d’Ispahan, et, quelques ann^es plus 
tard, Wright I’a rencontree dans diff^rentes localit^s du Nord de la 
Perse, notamment au Kordestan et au Rhorassan ; en 1839, sir J. Me 
Neill en a recolte, a une haute altitude, au Sud de la Mer d’Aral, 
prfes du Syr Darya. La plante qui la produit a pour habitat les 
deserts de sable auxquels elle donne une physionomie speciale par 
ses hautes tiges stehes longtemps persistantes que fixe solidement 
dans le sol une volumineuse racine napiforme de 60 a 70 cm. de 
long, noirStre, k centre blanc et riche en canaux excreleurs. Le sue 
gommo-resineux s’en 6coule facilement, soit spontanement, soit a la 
suite de piqures. Dans certaines regions, cette exsudation est pro- 
voqu^e au moyen de battoirs armes de pointes dont on frappe les 
tiges ; le plus souvent elle est due a la piqure de legions de scarabees 
qui s’abattent sur la plante a I’epoque de la floraison, faisant 
sourdre un sue qui se solidifle a la surface en petites larmes ou 
tombe sur le sol. D’autre part, les jeunes racines renferment une 
grande quantity de gomme-r6sine qui, sous I’influence de la chaleur 
torride du sol, s’^coule spontanement k travers les fissures du collet 


1. F. A. Fluckiger et D. Hanbury. Histoire des drogues d’origine vegetate, 1878. 

2. R. Bentley et H. Trimen. Medicinal plants, 1880. 
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et se repand autour de la plante. La substance ainsi produite se 
presente sous deux aspects qui lui ont fait donner les noms de 
gomme ammoniaque en larmes et de gomme ammoniaque en 
masses. La premiere est formee de larmes globuleuses, irregulieres, 
dures, cassantes, d’une teinte variant du blanc jaunatre au brun 
cannelle : leur surface est cireuse ; leur cassure fait voir un fin cercle 
brunStre entourant un noyau blanc, legerement jaunatre ou bleut6, 
a eclat opalescent. La seconde consiste en masses volurnineuses et 
jaunes provenant de I’agglom^ration de larmes noy^es dans une 
gaine de teinte brune et affectant, lorsqu’on les casse, une ressem- 
blance parfaite avec un nougat. 

La composition chimique des deux vari^t^s est la m^me et com- 
prend les elements suivants : 69 % d’une r^sine soluble dans Tether, 
22 % de gomme, 1,80 % d’essence et des traces d’acide salicylique 
libre. La resine est formee d’ethers de Tammor^sinotannol, alcool 
resineux, isomere du galbanoresinotannol, combing avec de Tacide 
salicylique et avec de petites quantit^s d’acides val6rianique et 
butyrique. Casparis et Michel en ont isole un compose cristallis6, 
Tammor^sinol, auquel ils ont assigne la formule CuLIo^Og et qu’ils 
considferent comme un melange de polyterpenes (®). La gomme est 
composee de deux parties : Tune, la bassorine, insoluble ; Tautre, 
plus abondante, soluble comme la gomme arabique. L’essence, 
d’abord incolore puis tournant au jaune, est constitute de ferultnes, 
d’une cetone sesquiterpenique, de doremone, d’acetates do linalyle et 
de citronellyle. 

Discoride, le plus ancien auteur qui ait etudie la gomme ammo¬ 
niaque, lui attribuait la proprittt de ramollir les tubercules, de faire 
disparaitre toutes les parties indurees, StatpopriTtxry (7x>/ip’iD|j.aTwv, 
de relacher le ventre, de faciliter Taccouchement, de consumer la 
rate, d’atttnuer les douleurs des articulations, de soulager ceux qui 
sont en proie oi la dyspnee. Utile aux sujets qui ont des humeurs 
accumulees dans la poitrine, elle combat les hematuries, resout les 
indurations du foie, fait disparaitre les depots tophacts ; elle sort a 
preparer des topiques dont Tapplication est trts efficace pour dissiper 
la goutte sciatique (^). Les thtrapeutes des siecles suivants, jusqu’a 
une tpoque relativement rtcente, se conformerent aveugltment a ces 
enseignements d’une pharmacodynamie qu’on pourrait qualifier 
d’un peu chaotique. C’est ainsi que nous voyons Jerome de Monteijx 
vanter la gomme ammoniaque, sous forme de pilules, comme un 
remede miraculeux des squirrhes et des obstructions du foie et de 

3. P. Casparis et Ida Michel. Ueber das Ammoresinol aus dem Ammoniak. 
Pharm. Acta Helvetiae, 1928. 

4. Dioscoride. De Maferia medica. 
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la rate (^) ; Horace Augenio la prescrire contre les icteres (®), 
J. Freitag C), D. Sennert (®), F. Joel C), W. Rolfink C“) en faire 
le sp^cifique de I’asthme et de I’orthopnee, F. Deleboe Sylvies 
1’employer dans les inflammations du poumon oil il est n^cessaire 
de faire murir des humeurs pituiteuses et visqueuses associ&s ii du 
sang (“), Alfonso Morescotti la mfiler a des collyres destines ii 
rendre au sens de la vue son acuite et a mondifier les ulceres des 
yeux (^^). Rien d’etonnant qu’une drogue capable de repondre a tant 
d’indications eut sa place dans de nombreuses formules : on n’en 
trouve pas, dans le Codex de 1758, moins de dix-lmit dont les plus 
insignes etaient, pour 1’usage interne, les pilules de Bontius, les 
pilules de Morton, I’Opiat mesenterique, pour I’usage externe, 
I’Ouguent des Apdtres, les emplatres Diabotanum, Opodeldorh, 
Diachylum, le Baume vert. 

Ce « pot-pourri » pharmacologique devait avoir la vie dure, comme 
on pent s’en convaincre en lisant les lignes que consacrait, en 1804, 
M. L. ViTET, medecin professeur, a la gomme ammoniaque ; apres 
avoir mentionne ses multiples vertus, sa puissance pour ramener les 
forces vitales, reveiller I’appetit, combattre I’asthme pituiteux, il 
ajoute qu’interieurement et exterieurement, melee avec une prepara¬ 
tion mercurielle, « elle favorise quelquefois la resolution des 
tumeurs des testicules par gonorrhee repercutee ou par virus 
venerien 0^). » 

Des voix autoris^es, heureusement, se flrent entendre qui, en 
reduisant ii de justes proportions les merites de la drogue, la 
sauvferent du discredit auquel sont generalement condamnees les 
panaceas. Des la fin du XVIIP siecle, Desbois de Rochefort et 
A. Murray lui reconnaissaient surtout la propriete de debarrasser les 
bronches des glaires qui les obstruent (^^), de favoriser I’expecto- 
ration, de combattre I’enroument, la toux et la dyspnee (“). Depuis, 
un medecin amienois, J.-B. G. Barbier, dont les oeuvres denotent un 
remarquable bon sens, demontra qu’elle exerce sur les tissus vivants 
une impression stimulants et rendit un juste hornmage aux avan- 
tages qu’elle offre dans le traitement des catarrhes chroniques, de 

5. J. DE Monteux. Anasceve morborum. Cap. xxxi, 1561. 

6. H. Augenio. Epistolarum medicinalium. T. I, Ep. 171 et 234, 1579. 

7. J. Freitag. Aurora medicorum galcno-chimicoram. Lib. II, Cap. xxv, 1630. 

8. D. Sennert. Pratiae medicinw. Lib. II, Cap ii, 1628. 

9. F. Joel. Opera medica. Lib. Ill ; Sect. I, 1630. 

10. W. Rolfink. Ordo et methodas medicince. Lib. V, Con.s. viii, 1668. 

11. F. Deleboe Sylvius. Praxeos medicm. Lib. I, Cap. xi., § 51, 1680. 

12. A. Morescotti. Compendium totius medicince, 1588. 

13. L. ViTET. Le midecin du peuple. Matiire midicale usuelle, An XII, 1804 

14. Desbois de Rochefort. Cours de Matiire midicale, 1789. 

15. A. Murray. Apparatus medicaminum, 1793. 
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rasthme humide, centre les expectorations trop abondantes qni 
decMent un gonflement, une congestion sanguine de la naembrane 
muqueuse des bronches, « lorsque des mucosites toujours renais- 
santes semblent remplir les poumons, que I’action expultrice de ces 
organes est affaiblie, que les efforts de la toux sont insuffisants pour 
debarrasser les voies respiratoires (^®). » Trousseau devait, plus tard, 
confirmer ces assertions en reconnaissant a la goinme ammoniaque 
de manifestes propri^tds expectorantes, anticatarrhales, antiasthma- 
tiques : son emploi lui a paru particulierement avantageux dans les 
asthmes essentiels humides dont les acc^s se terminent par une 
abondante expectoration qui semble en etre la crise. En hStant cette 
Evacuation et en la rendant plus facile, elle abrEge la duree des 
acces et s’oppose mEme a leur retour : « Dans les catarrhes chro- 
niques qui ne consistent plus qu’en une secrEtion exagerEe et mor- 
bide de la muqueuse des bronches, nous pouvons, comme pour les 
cas dont il vient d’etre question, attester, I’expErience en main, ses 
bons effets (*^). » 

Ces effets thErapeutiques, sinon les seuls, du moins les plus 
importants qui soient dEvolus a la gomme ammoniaque, sont dus 
a la propriEtE qu’elle possEde d’exciter fortement les mouvements 
des prolongements protoplasmiques des cellules EpithEliales a oils 
vibratiles. C’est cette propriEtE que, il y aura bientdt un demi-siEcle, 
alors que j’Etais aide-preparateur des travaux pratiques d’histologie, 
nous avons pu vErifier, E. Launois, H. Morau et moi, en utilisant 
I’ingEnieux procEdE de la limace artificielle imaginE par notre 
maitre Mathias Duval et dont je demande a mes lecteurs la permis¬ 
sion de leur rappeler la technique. On sait que, chez la grenouille, 
I’oesophage est revetu d’un EpithElium cylindrique vibratile dont les 
cils sont animes de mouvements qui, observEs au microscope k un 
faible grossissement, donnent a la surface EpithEliale, suivant la 
comparaison de M.vthias Duvai,, « I’aspect d’un champ de blE agitE 
par le vent ou d’un ruisseau qui miroite au soleil ». Cette sorte de 
vague ondulante qui commence par les cellules situEes dans le 
conduit pharyngien n’est aucunement influencEe par le systEme 
nerveux, car, sur un lambeau de muqueuse isolEe, la direction lEgu- 
liEre du mouvement permet encore de distiiiguer I’extrEmitE buccale 
de I’extrEmitE oesophagienne de ce fragment. Qu’on dEtache un 
lambeau de cette muqueuse et qu’on I’applique sur une surface 
humide, une plaque de liEge, une lame de verre par exemple, par 
sa face EpithEliale, on le voit se dEplacer et ramper rEgulierement 
par I’action des cils qui agissent alors comme une infinitE de pieds 

16. J.-B. G. Bvrbier. Train fUmentaire de Matiire mcdicale, 1836. 

17. A. Trousseau et 11. Pidoux. Traiti de Thirapeutique et de Matiire midi- 
cale, 1877. 
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microscopiques : que si meme on oppose a sa inarche un obstacle 
tel qu’un brin d’allumette, une epingle, il eii entreprend I’ascension 
puis la descente, pour reprendre ensuite sa course. Au cours de nos 
experiences, nous pumes constater que la progression du lambeau 
variait sensiblement suivant la nature des liquides dont on avait 
humecte le « champ de course ». Tandis que certains, comme les 
hydrolats de tilleul et de fleur d’oranger, la ralentissaient ou, comme 
I’eau chloroformee, I’entravaient completement, d’autres, au con- 
traire, en augmentaient la rapidite. Ayant eu, un jour, I’idee 
d’employer une dilution de gomme ammoniaque, je vis le lambeau 
devorer I’espace et depasser de 2 ou 3 cm. des fragments temoins, 
ses concurrents, peinant sur une piste aspergee d’aqua fontis, de 
serum de Hayem ou d’eau sucree, a la grande joie de Launois qui, 
feru d’hippisme, saluait, comme s’il avait (5te a Longchamp, 
I’heureux vainqueur des clameurs que poussent les habitues du turf 
en I’honneur du coursier qui arrive bon premier au poteau : 
« Hurrah pour Diserneston ! Disenieston tient la corde ! Au poteau ! 
dans un fauteuil, dans un fauteuil ! » 

II fut longtemps classique d’enseigner que les affections broncho- 
pulmonaires qui b4n6ficient de Taction de la gomme ammoniaque 
sont celles dans lesquelles les ph^nomfenes de congestion du d^but 
ont cess6 pour faire place a une fonte des dements anatomiques de 
la muqueuse bronchique, a un vidage des glandes, a une hyperse¬ 
cretion de matieres muco-purulentes dont Taccumulation est une 
cause d’obstruction des canaux airiens et entraine de la dyspnde et 
de la toux. Prescrire le medicament avant la periode de coction 
^tait considere comme un non-sens, comme un moyen d’exacerber 
les reactions inflammatoires, d’ « enfermer le loup dans la bergerie w, 
suivant Texpression que j’enteiidis, un jour, Dujardin-Beaujietz 
employer. Si Ton a present k Tesprit son modus agendi, on se rend 
compte, au contraire, que, des le ddbut de la maladie, il peut se 
montrer utile en orientant, de Tinterieur vers Texterieur, les serosites 
qui r6sultent de la turgescence des vaisseaux enflamm^s, en les 
empechant, comme on dit vulgairement, de « tomber sur la 
poitrine ». Les mouvements des cils vibratiles qu’il provoque inter- 
viennent, en outre, pour d^bairasser le revetement epithelial des 
germes auxquels ces serosites offrent un milieu de culture des plus 
propices a leur developpement ; c’est une sorte d’epoussetage dont 
Taction preventive n’est pas de mediocre importance. Plus tard, 
lorsque affluent les secretions et que mucus et serosites se sont trans¬ 
formes en liquides muco-purulents dont les muscles de Reissessen 
ne suffisent pas a assurer completement Texpulsion, c’est encore aux 
mouvements des cils qu’incombe la charge, non plus de les epous- 
seter, mais d’en operer le balayage : a Toeuvre initiale et delicate 
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du coup de plumeau succede le travail terminal et eaergique de 
I’egoutier. A cette action m4canique s’ajoute, d’ailleurs, une action 
aseptisante devolue aux principes r^sineux et k I’essence que contient 
la drogue. 

La gomme ammoniaque trouve done ses indications a toutes les 
p4riodes des affections des voies respiratoires, laryngite, trach^ite, 
bronchite, pneumonic, asthme, emphyseme, dilatation des bronches ; 
les tuberculeux eux-m^mes peuvent, dans une certaine mesure, ben4- 
ficier de son emploi ; sans exercer aucune action sur le bacille de 
Koch, elle offre I’avantage de s’opposei a la stabulation des germes 
capables d’en mordancer la nocivit^, modere la toux et la dyspn^e 
en prevenant la stagnation des secretions dans les bronches. C’est 
le traitement de choix dans tons les cas ou il est necessaire de 
cravacher I’expectoration, notamment chez les vieillards ayant des 
tendances a la bronchopiegie. J’ai eu deja I’occasion de signaler des 
cas de catarrhes opiniatres s’accompagnant d’oppression, d’emphy- 
seme par obstruction et de toux quinteuse, considerablement 
ameiiores par la gomme ammoniaque, que je prescrivais la dose 
moyenne de 0,50 par jour, sous forme de pilules ainsi composees : 

Gomme ammoniaque.0,10 

Benjoin de Siam.0,05 

Savon amygdalin.Q. S. pour 1 pilule. 

de 5 a 8 par jour, ou en utilisant I’emulsion suivante, dont je dois la 
formula a I’^minent pharmacologiste M. R. Huerre : 

Gomme ammoniaque puheris^e 

Gomme arabique. 

Sirop simple. 

Eau distill^e. 

de 2 a 4 cuillerees a soupe par jour. 

En remplagant le sirop simple par du sirop de men the, on risquera 
moins d’encourir les reproches des malades auxquels r^pugnerait la 
saveur ^cre, amfere et un peu nauseeuse du medicament : il sera bon, 
en outre, de leur recommander d’agiter fortement le melange avant 
d’en faire usage, pour que chaque cuilleree contienne une egale 
quantite de la poudre dont la majeure partie, n’etant pas dissoute, 
se trouve en suspension dans le liquide qui lui sert de veiiicule. 

Henri Leclerc, 

Ancien prfisident de la Society de Th^rapeutique, 
R^dacteur en chef de la Revue de Phytothirapie. 


2 gr. 
4 gr. 
25 gr. 
100 gr. 
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REVUE DE CHIMIE ORGANIQUE 

Les arsines ('). 

ARSINES PRIMAIRES [suite). 

Derivis balogenes. 

Les derives halogenes se divisent en derives a arsenic trivaleiit et 
a arsenic pentavalent. 


A. — Arsenic trivalent. 

Nomenclature : halogenure d’alcoyl (aryl) arsenine (Grignard). 
Alcoyl (aryl) halog6nars6nine. 

Vulg. : halogenure d’alcoyl (aryl) arsine, alcoyl halogenoarsine : 
Ils repondent aux formulas ; 

(AR)RAs<^^ et {AR)RAsX, 

et sont obtenus par substitution d’halogenes aux hydrogenes fixes 
1’arsenic. 

Les derives halogenes a arsenic trivalent sont obtenus par action : 

a) Des halogenes. 

1° Sur une arsine primaire : 

(AR)RAsH, + X, -> (AR)RAsHX + XU. 

(AR)RAsHX + X, (AR)RAsX, + XH. 

2° Sur un halogenure d’arsine secondaire [26] : 

(C.[I,),AsI + I. -> C,H,Asl. + C.HJ. 

3° Sur un arsenoique : 

AR — As = As — AR + 2X, 2 ARAsX,. 

b) Des acides halogenes. 

1“ Sur un oxyde d’arsine (arsenone) [27] : 

RAsO + 2C1H -> RAsCl, + OH,. 

2° Sur un acide arsonique en presence d’un reducteur [28, 29] ; 

(AR)RAsO(OH), + 4IH (AR)RAsI. + 3 0H, + I,. 

1. Voir Bull. Sc. pharmacol., janvier-ffivrier 1941, 48, p. 29, 
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c) Du chlorure d’arsenic. 

1° Sur un organo-mercurique symetrique (methode de Michaelis) 
ou dissymetrique [methode de Roeder] (voir Tiffeneau [30] et [31]). 
Outre les arsines simples, I’arsenic a pu ainsi etre introduit, en 
donnant des dihalogenures d’arsines, dans la s^rie de la pyridine 
[32, 33], du thiophiine : 


2° Sur un organo-magnesien [34] : 

CI3.4.S + (AR)RMgX -> (.\R)RAsC4 + XClMg. 

3° Sur un alcoyl halogfene en presence de sodium : 

CI3AS + RCl + 2 Na R AsCl, + 2 ClNa. 

4° Sur un carbure d’hydrogene en presence de chlorure d’alu- 
minium [35]. Si le carbure possede un hydrogene mobile, le chlo¬ 
rure d’aluminium n’est pas indispensable [16, 36]. 

L’action sur I’ethylene et I’ac^tylene est particulierement remar- 
quable. L’6thyl^ne donne le dichlorure de fi-chloro^thylarsine. 
L’acetylene conduit au groupe extremement important des « lewi¬ 
sites ». On obtient ainsi les chloro-, dichloro-, trichloro-vinylarsines. 

Differents corps a liaison ac^tylenique ont ete fitudi^s. Nous 
renvoyons au Traite de Grignabd. 

d) Du trichlorure de phosphore sur un acide arsonique : 

(AR)RAsO(OH)„ -I- PCI, -> (AR)RAsCl. -f- PO3H -|- CIH. 

e) Enfin, les arsines dihalogenees peuvent se preparer par decom¬ 
position thermique des trihalog^nures d’arsines secondaires : 

R.2ASX3 -> RX -p RAsX.j. 

f) Dans un cas, par reduction par I’anhydride sulfureux d’un 
pentahalogenure [43]. 

CH3ASI. -> CH3ASI3 -f I.. 


B. — Arsenic, pentav.ai ent. 

a) Corps de forme RAsHjX, RAsHoIj. 

lodhydrates d’alcoylarsines (vulg.). 

Alcoylpolyhydropolyiodarsines. 

Corps instables, conduisant rapidement aux derives h.alogenes 
precedents. 

b) Corps de forme RAsX^. Ils peuvent etre consideres comme 
derives des acides orthoarsoniques, par substitution des Oil par X. 

Tetrahalogenures d’alcoylarsines (vulg.). 

Alcoyl (aryl) tetrahalogenarsine. Dans certains cas (derives chlores), 
chlorure d ’alcoyltrihalogenarsonium. 
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Les tetrahalogenures sont rares. Ils sont extrSmement instables en 
s6rie grasse. Seuls, CHaAsCl^ et CHjAsT^ sont connus. Le premier, 
prepare par action du chlore sur la metliyldichlorarsine a — 10°, se 
decompose a la temperature ordinaire. 

En sme aromatique, ils sont plus stables et sont obtenus par 
action de I’halogfene sur une arsine dihalogenee. 

Dans certains cas particuliers, ils peuvent etre obtenus par I’acide 
halog^ne sur I’acide arsonique : 

H,NC.fbAsO{Ott), + 5111 HlH.NCeHjAsb + 3 OH, 

nu de I’balog^ne sur le cacodyle : 

0,NG6niA.s = AsCoH^NO, + 4C1, 20,NCeH,AsCb 
par hydrolyse, ils conduisent aux oxyhalog^nures [141] : 

/Cl 

C,H,AsGl. + H,0 C.H,As^O + 2C1H 
\C1 

qui peuvent s’obtenir de plus par action des halogenes sur les oxydes 
d’arsines [142], 

Proprietes physiques. -— Les derives dilialog6n4s, en serie grasse, 
sont incolores, solubles dans I’alcool, I’ether, decomposes par I’eau, 
en donnant des oxydes. Ces premiers termes, sauf les deux premiers, 
sont liquides, puis solides. 

Proprietes chimiques. •— Pour les derives dihalogenes les oxydants 
donnent I’acide arsinique, et les hydrolysants I’oxyde correspondant, 
a arsenic trivalent. Les tetrahalogenures aromatiques conduisent alors 

I’acide correspondant. Reduits, ils peuvent conduire a I’arsenoique. 
Les tetrachlorures chauff^s conduisent au trihalogenure d’arsenic et 
a I’alcoyl (aryl) halogene, c’est une coupure thermique d’un sel 
d’arsonium, ce qui justifie leur nomenclature de « sel d’arsonium ». 

Leur propriety chimique capitale est la facile substitution de 
I’halogene par les groupements les plus varies. Leur etude chimique 
■se confond done avec I’^tude generate des autres derives. 

DSrivSs sullures. 

A. — Arsenic trivalent. 


RAs = S. 

II 

Les premiers, ou acides thioarseneux (Grignard), ou alcoyl (aryl) 
disulfhydrylarsenines, sont instables ; par perte de SH^, ils conduisent 


Ils ob^issent am 
RAs/ 
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au derive II ou thioarsone (Grignard), ou alcoyl (aryl) ihioarsenine, 
ou monosulfure d’alcoylarylarsine (vulgaire). 

Enfin, il exists des sesquisulfures : 

R.AsSa. 


Les derives monosulfures peuvent se preparer par action : 

1° Du soufre sur une arsine primaire (Dehn [38]) : 

RAsH, + S, —V RAsS + SH,. 

2“ Du soufre sur un ars^noi'que (valable seulement en s^rie 
cyclique) : 

RAs = AsR + S, ^ 2RAsS. 

3° De I’hydrogene sulfure sur une arsine halogen^e (Baever [39]) 

RAsX, + SH, -> RAsS + 2XH. 

4“ De I’hydrogene sulfure sur un oxyde d’arsine : 

RAsO + SH. -> RAsS + OH,. 

5“ Par decomposition des sels de sodium de I’acide methylthio- 
arsonique au moyen des acides (Auger) [39 bis], 

Les sesquisulfures s’obtiennent par passage d’hydrogfene sulfure 
en milieu alcalin sur un acide afsonique et acidification ulterieure 
par I’acide chlorhydrique : 

RAsO(OMe). + 3SH, RAsS{SMe), + 3 OH,. 

2 RAsS(SMe), + 4 CHI R.As.S, + 2 SH, + S + 4 CIMe. 

Me repr^sentant un metal alcalin. 

Proprietes physiques. — Les sulfures de la serie grasse possfedent 
une consistance gommeuse. En s6rie aromatique, ce sont des solides, 
solubles dans les solvants organiques. 

Proprietes chimiques. — L’oxydation conduit a I’acide arsonique 
correspondant. Certains organo-mercuriques, dans quelques cas parti- 
culiers, conduisent A une arsine tertiaire, c’est ainsi que le sulfure 
de phenylarsine donne, avec le diethylmercure, 1’arsine tertiaire 
eorrespondante : 

C,H,AsS + Hg(C,H,), CeH,(C,H,),As + HgS. 

La chaleur coupe certains disulfures en sulfure d’arsenic et sulfure 
d’alcoyle : 

2 CH.AsS, As,S, + (CH3),S. 

Certains corps d^rivant de la forme : 
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par substitution des hydrogfenes par des groupements organiques, ont 
6t& signals [40], ils r^pondent k la formule : 

/SR' 

ARAs< 

^SR" 

B. — Arsenic pentavalent. 
a) Acides thiomitarsoniques. 

II exists des acides thiom^tarsoniques correspondants aux acides 
m^tarsoniques. Ils r4pondent a la formule : 

/SH /Oil 

RAs^S analogue a RAs=0 
\SH \OH 

b) Disulfures. 



thioarsones (Grignard), alcoyl (aryl) dithioarsines, disulfures d’alcoyl 
(aryl) arsines (vulg.). 

Ils peuvent ^tre consideres comme derivant des acides orthothioar- 
soniques 

SH 

RAs^gjl 

SH 

par depart de deux molecules d’hydrogfene sulfur^. 

Ils s’obtiennent par passage d’hydrogfene sulfure dans une solu¬ 
tion chlorhydrique d’acide arsonique. 

Derives azotes. 

Ils se divisent en derives amines, imin6s, cyanes, sulfocyan^s et 
hydroxysulfocyan^s. 

1° Derives amines et imines. — Alcoyl (aryl) arsenamine (Grignard), 
alcoyl (aryl) diaminoars^nine. 

La nomenclature des derives imines est analogue. 

Les derives amines peuvent etre consideres comme derivant des 
dihalogenures d’arsines par substitution des deux halogenes, par un 
ou deux groupements NII2. Ils repondent ainsi aux formules tbeo- 
riques : 



Le derive monoamine pent avoir un hydrogene substitue. 
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On a alors : 



La forme I est instable, par perte d’ammoniaque il se forme 
Limine : 

,Nlb 

R — As/ —> R — As = NH + NH3. 

Nnh. 

Preparation : Ils se preparent par action des d^rivSs halog^nes sur 
1’ammoniac [41] : 

CeH. — As = Cl, + 2NH3 CeH,As(NH,), + 2C1H, 

CeH, — As(NH,), -> CeH^AsNH + NH,. 

Sur les amines on obtient des corps de forme : 

Ar-As-NNH-G„H. 

^Ct 

Les amines tertiaires aliphatiques donnent des produits d’addition. 
Par polymerisation on obtient : 

(R —As = NH)”, ou n = 4 ou 6. 

Proprietes chimiques. — L’oxydation conduit a I’acide corres- 
pondant, par hydrolyse ils conduisent a I’oxyde d’arsine (ars^none) : 
(AR)R — As = NH + OH, -> {AR)RAsO + NH, 

(Voir Ipatieff, Rasuwajeff et Stromsky [42].) 

2“ Derives cyanes. — La nomenclature est analogue a celle des 
derives halogenes. 

Ils repondent a la formule : 

R(AR)As(CN) 2. 

Les derives cyanes sont obtenus ; 

1“ Par action du cyanure d’argent sur les derives halogenes des 
arsines primaires ; 

(AR)RAsCl, + 2GNAg 2GIAg + (AR)RAs(GN),. 

2° Par degradation d’un halog^nure de dicyanodim^thylarsonium : 

(GH3 ),As(GN), GH,Rr + GH3As(GN), 

Br 

obtenu lui-m^me par action du bromure de cyanogene sur la dim^- 
thylcyanarsine [43]. 

Proprietes : Corps cristallises, plus hydrolysables que les dichlo- 
rures ; par hydrolyse, ils donnent I’oxyde d’arsine ; 

/GN 

GH3 As< +OH 2->GH3 AsO + 2 GNH 
\gn 

par oxydation, ils donnent I’acide arsonique correspondant. 
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3° Derives sulfocyanes ei hydroxysuljocyanes : 


BAs/"" 

^SCN 


Sulfocyanine. Hydrosulfocyanine. 

La nomenclature est analogue a celle des derives halogenes. 

Ils peuvent s’obtenir par action du sulfocyanure de potassium sur 
les derives halogenes. 

L’hydroxysulfocyanure de chlorovinylarsine a 6te obtenu par Lewis 
et Stiegler [44] par action du sulfocyanure de potassium sur la 
lewisite primaire. 


Arseno'iques. 

(AR)RAs = AsR(AR). 

Les arsenoiques sont caracterises par le groupement « ai’seno » 
— As = As — analogue au groupement (( azo » — N = N — (carac- 
teristique des azoiques), mais ils sont plus stables que ces derniers et 
ne donnent pas de colorants. 

Ils se preparent ; 

1“ Par reduction des acides arsoniques et des oxydes d’arsines par 
des reducteurs varies (acides phosphoreux et hypophosphoreux, chlo- 
rure stanneux en milieu chlorhydrique, amalgame de sodium en 
milieu alcool methylique, hvdrosulfite de sodium en milieu neutre 
[53] ; 

2° Par action d’un oxyde, d’un dihalogenure d’arsine primaire 
sur une arsine primaire : 

CH3ASO + H-^AsR' CH3AS = AsR' + OH.^ 

CHsAsCL + H.,AsR' -> CHaAs = AsR' + 2C1H 
cette methode s’appliquant a la preparation des arsenoiques non 
symetriques ; 

3“ Par reduction d’un melange d’acides arsiniques, d’oxydes 
d’arsines ; 

4° Par oxydation de 1’arsine primaire [54, 55] ; 

2RASH,, + 0., RAs = AsR + 20% 

5“ II existe une reaction assez particuliere, deux arsenoiques 
echangeant un groupement suivant le schema : 

RAs = AsR 4- R'As = AsR' —> 2(RAs = AsR'). 

Proprietes chimiques. — Le fait qui domine la cliimie de ces 
composes est la fragilite de la double liaison ; le soufre, le chlore, 
I’oxygene, les alcoyl-halogfenes coupent cette double liaison pour 
donner le derive correspondant d’une arsine primaire [57]. 
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Par chauffage, ils donnent une arsine tertiaire et de rarsenic 
suivant la reaction 

3(RAs = As — R) -> 2(AR)3 As + As*. 

L’arsenoique le plus important est I’arseno-benzene, d’ou d6rivent 
de nombreux arsenicaux therapeiitiques a arsenic trivalent par substi¬ 
tution de differents hydrogenes des cycles par des groupements 
varies (voir Traite de Pharmacie chimique de Lebeau et Courtois). 


Arseno-benzene. 

L’arseno-benzfene est le premier terme des ars^noiques de la serie 
aromatique. II r^pond k la formule : 

CeH..\s = AsC,H,. 

II pent etre obtenu : 1° Par reduction de I’oxyde de phenylarsine 
ou de I’acide phdnylarsonique par de nombreux reducteurs [58] ; 

2° Par oxydation de la phenylarsine : 

2C,H3AsH 2 4- 0., —> (CeHsAsj-i -|- 20H.i. 

3° Par action de la phenylarsine sur la chloroethoxyphenyl- 
arsine [59] ; 

4° Par action du chlorure de triphenylmethyle sur la phenylarsine. 

Proprietes physiques. — Solide blanc (P.F. = 196”) se pi-esentant 
sous forme d’aiguilles. II est soluble dans les solvants organiques : 
sulfure de carbone, chloroforme, benzene, difficilement soluble dans 
I’alcool, insoluble dans I’eau et dans I’ether. Ses solutions sont 
monomoleculaires dans certains solvants, mais en solution benz^- 
nique et naphtalenique la formule ; 

CsIIjAs = AsCell, 

ne repr6senterait pas le produit [60]. 

Proprietes chimiques. — La double liaison reliant les deux atomes 
d’arsenic est tres fragile. Elle se coupe facilement pour donner nais- 
sance, sous I’influence de differents corps, des derives des arsines 
primaires : 

Action des corps miniraux. — Le chlore et le soufre conduisent 
aux chlorures et sulfures d’arsines primaires. 

C3H3AS = AsC.H. + 2 CI.2 2 CeHsAsCl-i. 

C„H,As = AsCeH, -I- 8-2 2 C 6 H,,AsS. 
les oxydants a I’acide ph6nylarsonique : 

+ 2 OH, ^0 

C,H,As = AsC,H, -H 2O2 -> 2CeH3As|-OH 

\OH 

Certains sels mineraux fournissent des pr4cipit6s. 
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Le nitrate d’argent donne un pr^cipite noir, de m^me que le 
chlorure d’or ; un compost de chlorure cuivrique et d’ars4no-benzene 
est obtenu en reduisant un melange de chlorure cuivrique et d’acide 
phenylarsinique par I’acide hypophosphoreux [61, 62]. 

Action des corps organiques. — L’iodure de methyle coupe la 
double liaison, il y a fixation de groupements methyle sur I’arsenic 
et formation, de plus, d’iodures de phenylarsine. 

II se forme de I’iodure et du triiodure de phenyltrim^thylarsine et 
du diiodure de phenylarsine. 

L’iodure d’ethyle, outre I’iodure de ph6nyltriethylarsonium et la 
ph6nyldiiodarsine, conduit k la diph^nyldiiododiarsine [63]. 

L’arseno-benzfene est le corps fondamental d’ou derive toute une 
s6rie extremement importante en chimiothdrapeutique, obtenue par 
fixation sur les noyaux aromatiques de groupements divers. II est 
remarquable de constater que I’arsenic trivalent, dont la toxicitd est 
en gdndral plus dlevee que celle de I’arsenic pentavalent, montre 
dans les arsdno-benzdnes une attdnuation de ce caractdre, qui permet 
a ces ddrives de jouir d’une utilisation thdrapeutique dnorme. 

Nous renvoyons, pour les nombreux derivds thdrapeutiques, au 
Traits de Pharmacie chimiqiie de Lebeau et Courtois (Masson, edit., 
2® edition, Paris, 1938). 


ARSINES SECONDAIRES 


(AR)Rs 

(AR'IR'-- 


>AsH. 


Nomenclature. ■— Dialcoyl (aryl) arsines (vulg.), dialcoyl (aryl) 
arsSnines (Grignard). 

Les arsines secondaires symetriques peuvent etre obtenues : 

1° Par reduction d’un oxyde d’arsine secondaire cu d’un acide 
arsinique par le zinc amalgamd et I’acide chlorhydrique : 

R.,AsO(OH) + 2H.2 R^AsH + 20H.2. 


Le zinc platind permet, d’une fagon analogue, I’obtention de 
dimdthylarsine [64]. 

2“ Par reduction, dans les mdmes conditions, d’arsines secondaires 
halogdndes [65] : 

R.2AsX + 11.2 -> R-iAsH + HX. 


Dehn a dissocie la rdduction du chlorure de mdthylarsine en deux 
phases : a) formation de cacodyle ; b) coupure en dimdthylarsine. 

3° Par distillation de certains sels d’arsonium [66]. 

Enfin, il est a signaler que certaines moisissures (Penicillium hrevi- 
caule) donnent avec certains ddrives arsenicaux de la didthyl- 
arsine [67]. 
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Les arsines secondaires dissym6triques peuvent etre obtenues par 
reducti^ d’une dialcoyliodarsine dissym^trique, obtenue elle-mime 
par action d’un alcoylhalog^ne sur une monoalcoyldiiodarsine. 

Proprietes chimiques. — Les arsines secondaires sont faiblement 
basiques, la dim^thylarsine donne avec I’acide sulfurique un sulfate 
repondant k la formule [(CHg)^ = AsHJa SO^Hj. 

Avec les acides halogenes on a des combinaisons instables : 
(CH3)2 AsH.HX. Elies se combinent facilement pour donner des 
d4riv6s oxyg6n4s, halogenes, sulfur^s. 

Leurs propri^t^s chimiques g^n^rales se confondent done avec 
celles de ces derives. 


Les caeodyles. 

Des derives extr^mement importants des arsines secondaires sont 
les corps du groupe du cacodyle. Ils r4pondent k la formule g6ne- 
rale RjAsAsRj. Ils peuvent Itre consid6r^s comme d^rivant d’une 
arsine secondaire par depart d’hydrog^ne : 

2R.2ASH -> R-jAs — AsRj + H-j. 

Nomenclature. — Outre le nom g6n6rique de cacodyle, ils peuvent 
Stre nomm^s soit t^traalcoyldiarsines, soit, suivant le Grignard, 
tetraalcoylarshydrazines et consid6r4s alors comme des d^riv^s de 
substitution du corps hypoth^tique Hj = As — As = Hj (arshydrazine) 
analogue a I’hydrazine. 

Ils peuvent §tre obtenus : 

1° Par chauffage d’une arsine secondaire halogenee avec le zinc C) ; 

2R.,AsX + Zn -> (R.2As)2 + ZnA-^. 

2° Par condensation d’une arsine secondaire avec une arsine 
secondaire halog^n^e : 

R-^AsH + R'., AsX -> R-^As — AsR'.^ + HX. 

3° Par reduction d’un acide arsinique par I’acide hypophosphoreux ; 

4° En s6rie aromatique, on connait le phenylcacodyle provenant 
de la reduction par I’acide phosphoreux de I’oxyde de diph^nylarsine 
ou de I’acide diph^nylarsinique [68] ; 

6° Blicke et Smith ont fait r^agir le mercure sur les iodures de 
diarylarsines : 

2 AR.2ASI + Hg -> HgL + AR-iAs — AsAR^ 

Proprietes chimiques. — Les premiers termes, en serie grasse, du 
groupe du cacodyle sont extrlmement oxydables ; il y a coupure de 
la molecule et formation d’oxydes d’arsines secondaires. 

1. En outre de ces preparations, le methylcacodyle peut fetre obtenu par chauf- 
fage cl sec du methylarsenic. 

Bull. Sc. Pbarm. [Mars-Avril 1941). 7 
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Pratiquement I’oxydation menagee que Ton peut resumer dans le 
tableau suivant conduit a des d^riv^s divers : 


■> (RjAs)^ — 
Cacodyle. F 


acodylique. 

A 

_J 


2° L’oxydation brutale du cacodyle donne du m^thylarsenic, des 
carbures, de I’arsenic, de I’anhydride ars^nieux. Bunsen a 6tudi6 un 
corps rouge obtenu h partir du cacodyle et qu’il a nomine erythrar- 
sine [69]. 

Valeur et Gailliot [72] ont ^tudie I’oxydation du cacodyle en 
milieu alcalin et I’obtention commode de I’acide cacodylique. 


Derives oxygenes des arsines secondaires. 

A. — Arsenic trivalent. 

1° Hydroxyarsines, dialcoyl hydroxyarsines : 

>As-OH. 

R/ 

La diethylhydroxyarsine a 6te obtenue par Biginelli [143] par 
action de I’oxyde d’argent sur 0(AsHI[C2H5]2). 

L’hydroxydipb^nylarsine a 4t6 obtenue par le bromure de phenyl- 
magnesium et le chlorure de benzylmagnesium sur I’anhydride 
arsenieux [70]. 

Ce sont des corps extremement instables qui, par perte d’eau, 
donnent un oxyde de la serie du cacodyle. 

L’hydrogene de I’oxydryle peut Stre remplace par un groupement 
organique ; le derive de formule (C6H5)2AsOCgH5 a etd obtenu par 
action d’un phenate alcalin sur la diphenylchlorarsine en solution 
dans le xylfene [71]. 

2° Derives du type : 

[(AR.,)R2As]20. 

Nomenclature. — Oxydes de cacodyle (vul.), oxydes de Utra- 
alcoylarshydrazines (Grignard), oxydes de tetraalcoyldiarsenines. 

Ils s’obtiennent : 

1“ Par action d’un carbonate alcalin sur le derive halogene 
correspondant : 

2 R 2 ASCI + 2KOH (RjAskO + 2C1K -F OH.^. 

2° Par oxydation menagee du cacodyle ou de 1’arsine : 

2R2ASH2 + 0.2 (R2 As ).20 q- OH2. 
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3° Par la liqueur de Cadet dont I’oxyde de cacodyle est le consti- 
tuant principal [72] ; 

4° Par action des organomagn4siens sur les oxydes d’arsines pri- 
maires (Blicke et Smith [73]) ; 

6“ Par le bromure de ph^nylmagnesium sur I’anhydride ars^nieux 
en milieu 6tliere [70]. 

Proprietes chimiques. — Les oxydes de cacodyle ob^issent aux 
reactions du tableau de la page pr4c6dente, et donnent tres facilement 
les acides arsiniques correspondants, I’oxydabilit^ ^tant leur caract^re 
chimique principal. 

B. — .\rsenic pentavalent. 

(Acides arsiniques.) 


Les acides arsiniques peuvent etre consid^res comme d6rivant de 
I’acide arsenique par substitution de deux oxhydryles par des radi- 
caux organiques. On obtient ainsi les acides m^tadialcoyl (aryl) arsi¬ 
niques r^pondant aux formulas ; 


/R(ARI 


Les acides ortho ne sont pas connus ; seuls le sont certains de 
leurs d4riv6s halogen^s. Ils ont 6te etudies pour la premiere fois 
par Bunsen, en 1827, qui obtint I’acide cacodylique en oxydant 
I’oxyde de cacodyle par I’oxyde de mercure. Ils se pr^parent : 

1“ Par oxydation m6nag6e des arsines secondaires et de tons leurs 
derives moins oxyg^n^s, par les proc^d^s les plus divers (eau 
oxyg^n^e, hypochlorite alcalin) [Gu^not]. 

2“ Par oxydation m^nag^e des chlorarsines dans quelques cas 
particuliers [74]. 

3° Par action d’un alcoyl-halog^ne sur I’oxyde d’arsine primaire 
(procede de Meyer-Auger). 

C’est ainsi qu’AuGER [4] a pr6par4 I’acide cacodylique par action 
de I’iodure de methyle sur I’oxyde de m^thylarsine en milieu alcalin, 
et que Guerbet [11] a pr6par^, par une m^thode identique, I’acide 
m6thyl6thylarsinique en partant du chlorure d’^thyle. Quick et 
Adams [15] ont utilise des methodes semblahles. 

4° Par hydrolyse des d6riv4s trihalogenes correspondants. 

Proprietes chimiques. — 1“ Ce sont des acides. Ils donnent des 
sels metalliques dont certains jouissent de proprietEs thErapeutiques 
(voir le travail d’ensemhle de Tiollais [76] ; 

2° Ils jouissent de proprietEs amphoteres. 

Avec les acides minEraux (acide chlorhydrique), ils jouent le r61e 
de base et donnent des comhinaisoris auxquelles Kappelmeier et 
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Prat attribuent une constitution de sel d’arsonium (Voir en parti- 
culier Prat [21]). 

Par chauffage en milieu acide sulfurique concentre, le premier 
terme conduit a I’anhydride ars^nieux ; en milieu phosphorique, 
I’acide cacodylique donne de I’oxyde de m^thylarsine [77], 

G. Petit attribue ces reactions h la formation, suivant Pr.at, d’un 
sel d’arsonium dimethyl^ qui subit la degradation thermique d’un 
sel d’arsonium vrai (voir sels d’arsonium) : 


+ H + X- 


“;cH3. - 

^ |S 

!_ 


+ CH3X 


\ ^8 Par chauffage en milieu alcalin, I’acide cacodylique donne du 

methane et de I’acide methylarsonique, lui-meme degrade en acide 
arsenique (Auger [24]) : 

2 OH. 

(CH3)2AsO(OH) —^ 2 CH, + ASO.H3. 


L’hydrogene sulfure conduit aux sulfures correspondants. 

Les halogenants (PCI5) donnent des halogenures ; les hydroxyhalo- 
genures peuvent s’obtenir par action a basse temperature des 
hydracides suivant une methode due k Bunsen. 

L’acide cacodylique jouit de proprietes therapeutiques. Nous 
renvoyons k ce sujet au Traite de Lebeau et Courtois [78]. 


Derives ha,Iog6n6s. 

Les derives halogenes des arsines secondaires repondent : 

1“ A la formula RR’AsX, elles resolvent alors la denomination 
d’halogenure de dialcoyl (aryl) arsine (vulg.), de dialcoyl (aryl) halo- 
genoarsine, soit d’halogenure de cacodyle, soit, suivant Grignard, 
d’halogenures de tetraalcoyl (aryl) arshydrazines ; 

2“ A la formula : 

RR' = AsX3. 

Ce sont alors des trihalogenures de dialcoyl (aryl) arsine) ou des 
trihalogenoalcoyl (aryl) arsines, certains derives ayant une structure 
« arsonium » s’enoncent : halogenure de dialcoyl (aryl) dihalo- 
genarsonium. 

I. — Arsenic trivalent. 

A. — Derives ntonohalogenes. 

Ils sont prepares en serie grasse par action ; 

1“ Des halogenes sur le cacodyle : 

R-^As — AsR.^ + G1.J —V 2R AsCl. 
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2° D’un acide halogene : 

a) Sur une arsine secondaire : 

R.AsH + IIX R.^AsH.HX R^AsX + 

b) Sur un oxyde d’arsine secondaire en presence de chlorure 
mercurique : 

[(CH3)2As] 20 -t- 2CIH [(GHJ-^AsClJ^ + H^O. 

3“ Du pentachlorure de phosphore sur un acide arsinique : 

20]^? + (CH^hAsO-iH -> 2POCI3 + (CH3)2AsCl3 + CIH. 

4“ Des alcoyl-halogfenes sur le chlorure d’arsenic en presence de 
sodium. 

5° Par chauffage d’une dichlorotrialcoylarsine ; 

(GHjj^AsCh GH,G1 + (GHahAsGl. 

6“ Dans la s6rie 6thylenique, la chloro-di-p-chloroarsine a 6t4 
obtenue par action de I’ac^tylene sur le chlorure d’arsenic en 
presence de chlorure d’aluminium. 

Das Gupta a prepare une chlorom6thyl-p-chloro-vinylarsine [79]. 
En serie aromatique, on pent les obtenir par action : 

1° De I’halogfene sur une arsine secondaire : 

AR^AsH + X.^ (ARjaAsX + HX. 

2° Des acides halogenes sur un oxyde d’arsine ou sur un acide 
arsinique en presence d’anhydride sulfureux : 

[(GeHjIaAshO + 2G1H 2(G.H.)2AsGl + H^O. 

3° Des arsines tertiaires sur le chlorure d’arsenic : 

2(AR)3 As 4- AsXj 3(AR)2 AsX. 

4° De 1’acide iodhydrique sur les acides arsiniques en presence 
de phosphore rouge ; 

6“ D’un dihalogenure d’arsine primaire sur une arsine tertiaire : 

(AR),As + (AR)AsX.i 2(AR)2AsX. 

6“ Par chauffage d’une arsine tertiaire dihalog^n^e ; 

(AR),AsX .2 -> ARX + (ARhAsX. 

Enfin, elles peuvent Stre obtenues a partir de nombreux d4riv6s 
organo-m^talliques ou metalloidiques : 

1° Par chauffage d’une arsine secondaire halog^n^e avec un diaryl- 
mercure ; 

2 ARAsX^ + Hg(AR')2 2ARAR'AsX + HgX.^. 

2” Par le chlorure d’arsenic ; 
a) Sur un organo-magn6sien. 
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C’est ainsi que la chloro-di-p-naphtylarsine a 6t6 obtenue a partir 
du magnesien de I’halogeno-naphtalene [80] ; 

b) Sur le t6traph6nyle-plomb [81] : 

{C.H.),Pb + CbAs -> (CeH,).,PbCl.i + (C6ir,)2AsCl. 

c) Sur la triph6nylbismuthine [82] ; 

d) Sur un organo-mercurique : 

CI3AS + Hg(CeH3)2 -> aAs(C,lI,)., + GlaHg. 

II. — Arsenic pentavalent. 

Derives trihalogenes : (AR)2R2A^sX3 

Ils s’obtiennent : 

a) En s^rie grasse ; 

1° Par le chlore sur une solution d’halogeiiure d’arsine secondaire 
(de meme en s^rie aromatique) : 

(AR)2R2AsC1 + CI .2 (AR)2R2AsGl3. 

2° Par le pentachlorure de phosphore sur I’acide cacodylique ; 

(CH3)2AsO(OH) + 2PGI3 -> (GH3)2AsGl3 + 2POGI3 + GIH. 

3“ Par le chlorure mercurique sur la diethylarsine en solution 
alcoolique. 

On connait des trihalog&iures mixtes. La chlorodibronioisoamylar- 
sine se prepare par action du brome sur une solution etheree de 
diisoamylchlorarsine. 

b) En s6rie aromatique : 

1° Par I’halog^ne sur les cacodyles de la s^rie aromatique : 

(AR)<! = As — As = (AR)2 + 3X.2 2R.2ASX3. 

2° Par les halogenes sur les arsines : 

(AR).2AsH + 2X2 -> (AR).2AsX3 + XII. 

Ce sont des corps beaucoup plus stables que les tetrahalogOiures 
d’arsines primaires. 

HALOoiNUEEs d’arsines MIXTES. — TiFFENEAU a prepare une 
alcoylph^nylchlorarsine en traitant la dichloroph^nylarsine par le 
butylmercure [83]. 

Hydroxyhalog enures. — (AR)2As(OH)X2 

Les esters sont connus, ce sont des corps cristallis6s hydrolysables 
immediatement en acides arsiniques. 
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Enfln, un produit de formule (AR)2AbOCl a obtenu par action 
du pentachlorure de phosphore sur I’acide dicamphorylarsinique. 
Proprietes CHiMiQUES. — a) Des monohaloginures : 

1° L’oxyde d’argent humide donne I’acide arsinique ; 

2° Les sels d’argent remplacent I’halogene par le radical acide du 
sel avec precipitation d’halogenure d’argent ; 

3° Les organo-magnesiens donnent une arsine tertiaire : 

(CH,W 

(CHjj-iAsX + RMgX -> X.,MgX + ^^As 

4° Les organo-zinciques avec les iodures donnent une arsine 
tertiaire ; 

2(CH3)siAsI + (CaH.pn -> 2{Clbl^ta^HjlAs + I^Zn. 

6° L’halogene etant facilement remplagable par d’autres groupe- 
ments, leur 6tude se confond avec celle des autres derives. 

b) Des trihalogenures : 

1° La cbaleur les degrade en balogenures d’arsines primaires [84] : 

(CHsjaAsCU -.»• CH3CI + GH3ASCI.2. 

2“ Ils peuvent etre hydrolyses par I’eau et I’ainmoniaque [85]. 

Derives sullures. 

1. — Arsenic trivalent. 

A. — Derives monosulfures. 

Nomenclature. — Identique a celle des oxydes. 

Ils repondent ^ la formule : (R2As)2S. 

Ils se preparent en serie grasse : 

1° Par le soufre sur I’arsine secondaire en exces ; 

2° Par le soufre sur le cacodyle [86] ; 

3° Par I’hydrogene sulfure sur la liqueur de Cadet [87] ; 

4° Par I’hydrogene sulfure sur I’acide cacodylique en solution 
alcoolique [88], on a le sulfure de cacodyle ; 

5° Par le sulfure de baryum sur le cblorure de cacodyle [86]. 

Les derives aromatiques sont obtenus : 

1° Par le soufre sur la tetraphenyldiarsine. 

2° Par chauffage des acides monoarylarsoniques en presence de 
sulfure de carbone et de soude [89]. (Cette reaction n’est pas 
generate.) 

3“ Par I’bydrogene sulfure : 
a) Sur un derive balogene : 
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b) Sur un oxyde d’arsine. 

(ARj^AsCl + H-iS [(AR)i!As]2S + 2HX. 

4“ Par le sulfhydrate de sodium sur les derives halogenes [90]. 

6° Par le sulfhydrate d’ammonium sur un acide arsinique [91]. 


B. — Dirives disulfures. 

Disulfures de dialcoyl (aryl) arsines. 

Disulfure de cacodyle (le cacodyle pouvant 6tre ici, en plus, 
remplac^ par les termes d^jk vus) ; 

(AR,'2R.2AS — S — S — AsR2(AR)2. 

Ils s’obtiennent en s6rie grasse par action du soufre en exces : 

1° Sur le sulfure de cacodyle [92] ; 

2“ Sur la dim^thylarsine [93]. 

En serie aromatique, ils s’obtiennent par les techniques vues plus 
haut, la m^thode d’EvEREXx et les reactions mettant en jeu les 
sulfures d’ammonium et de sodium. 

C. — Derives trisulfures. 

Trisulfure de dialcoyl (aryl) arsines. 

Trisulfure de cacodyle (m4me observation que pr^cedemment) : 

(CHaj-^As — S3 — AslCHa'a. 

Le trisulfure de cacodyle peut s’obtenir par action du soufre en 
exces sur le sulfure de cacodyle. 

En s4rie aromatique, Schulte [94] a obtenu le trisulfure de 
phenylarsine par action du sulfure d’ammonium sur le sel d’animo- 
nium de I’acide phdnylarsinique. (La m^thode d’EvERExx est appli¬ 
cable.) 


11. — Arsenic penx.avalenx. 
Acides thiometarsiniques. 
Ils correspondent aux acides m^tarsiniques : 

R. yS R. y.O 

>As^ analogue a >As< 

R/ \SH R/ \0II 


Seuls, les sels sont connus. 

EnQn, un acide monothiom^tarsinique a et4 isol4 : 
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D6riv6s azotes. 

Ils se divisent en derives amines, cyan4s et sulfocyanes. 

Rj = As — NHj dialcoyl (aryl) aminoarsines. 

Derives amines : Ils se preparent par action de I’ammoniac sur les 
arsines halog^nees en solution benz^nique [95] : 

(CeH.j^AsCl 4- 2 NH3 -> {C.H3)2 As - NHs, + CINH*. 

Ces composes s’hydrolysent facilement en donnant I’oxyde corres- 
pondant de la s6rie du cacodyle. 

Derives cyanes : Nomenclature analogue a celle des halogenures. 

On pent les obtenir : 

1° Par I’acide cyanhydrique sur I’oxyde de cacodyle [90] : 

[(C.H,)2As] 30 + 2GNH -> H-jO + 2(C,H.)2AsCN. 

2“ Par substitution par le groupement « CN » du chlore d’un 
halog6nure d’arsine, par le cyanure de mercure : 

2R3ASCI + Hg{CN)2 CljHg + 2R2ASCN. 

Cette reaction est applicable en s4rie aromatique. 

3° Par degradation thermique d’un bromocyanure d’arsine tertiaire : 

/CN 

R3 As< RBr + R.2AS — CN 

^Br 

Proprietes chimiques. — Les arsines cyan^es aromatiques sont 
plus stables que les derives correspondants de la s6rie grasse. Ce 
sont des produits extremement toxiques. Le cyanure de cacodyle est 
I’un des produits les plus dangereux que I’on connaisse [96]. 

Elies sont hydrolys^es, le cyanure de diphenylarsine conduit ainsi 
a la carboxydiphenylarsine. 

Derives sulfocyanes. — Nomenclature identique a celle des 
cblorures. 

Ils s’obtiennent par action du sulfocyanure de potassium sur les 
derives halogenes [97] : 

R-jAsCl + SCNK -> R-2 As(SGN) + CIK. 

Derives sel6ni6s. 

Nomenclature identique a celle des cblorures. 

Les derives sel^nies et sulfoseleni^s du cacodyle sont connus, ils 
repondent a la formule ; 

(CHsbAs — Se — As(CH,b [151] et [(CHjbAsbSSe. 

{A suivre.) G. Petit, 

Pharmacien, 

Docteur fes sciences physiques. 
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NOTICES BIOGRAPHIQUES 


Le Professeur Paul Grelot (1868-1940). 

La Faculte de Pharmacie de Nancy, si cruellement 6prouv6e durant 
ces cinq dernieres annees, vient d’etre encore frapp^e d’un nouveau 
deuil. C’est, eii effet, avec une profonde Emotion que les collegues 
et les amis du Professeur honoraire P. Grelot ont appris, au cours 
du mois d’octobre, sa mort survenue le 30 aout 1940, dans les 
Vosges, ou il s’etait retire. 

Rappeler son nom, c’est ^voquer I’histoire pharmaceutique de la 
Lorraine, c’est faire revivre cette vieille Ecole superieure de Nancy, 
dont il etait I’un des derniers representants. 

Nous avons tous souvenir de sa silhouette familiire, de son accueil 
naturellement aimable. Qu’il soit permis a I’fl^ve, au collegue, a 
I’ami, de ranimer un instant, en hommage respectueux et dans un 
sentiment de pi6t4 reconnaissante, cette belle figure nanceienne. 

Paul Grelot naquit a Saint-Die (Vosges) peu avant la guerre de 
1870, I’ombre de la cath6drale, dans une de ces vieilles maisons 
canoniales qui font I’ornement de la cit6 deodatienne. Chaque annee, 
il aimait k y revenir pour prendre quelque repos, en ravivant, au 
contact de la terre natale, ses souvenirs d’enfance. 

Apr^s de bonnes 6tudes secondaires, il obtint, k Nancy, son 
diplOme de bachelier, des 1886, a I’flge de dix-sept ans. L’ann63 
suivante, il entrait comme stagiaire dans la pharmacie Felz, a Saint- 
Die, et, toute sa vie, il garda un souvenir reconnaissant de I’ensei- 
gnement qu’il y regut. Il parlait toujours avec Emotion de son ancien 
maitre et lui conserva cette affection fld61e qui fut la domiiiante 
de son caract^re. 

Des lors, toute sa carri6re universitaire allait se ddrouler a Nancy. 
Ses premieres annees de scolarit^ le voient triompher dans de nom- 
breux concours; il obtient, en effet, cinq m6dailles d’argent dont 
quatre a 1’Ecole sup4rieure de Pharmacie et une k la Faculte des 
Sciences. 

Extremement actif, dou6 d’une intelligence 6 la fois vive et sou- 
pie, il est rapidement remarque et choisi par le Professeur Godfrin 
comme preparateur du cours de Matiere medicale. C’est dans ce 
laboratoire qu’il poursuit ses recherches sur le systeme lib^roligneux 
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floral des Gamopetales bicarpellees, il en fera d’ailleurs sa these de 
Doctorat 6s Sciences apr6s avoir obtenu brillamment ses dipldmes 
de Pharmacien de classe en 1893, et de licencie es sciences natu- 
relles en 1894. Encourage et guide, il suit la voie des concours et se 
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fait recevoir agr6g6 d’Histoire naturelle et de pharmacie en 1899. 
Ses qualit6s p6dagogiques lui valurent la charge des Conferences 
libres de Botanique, et, de suite, sa niethode claire et precise, sa 
facilite d’elocution, furent hautement appreci^es des etudiants. Chef 
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des travaux pratiques d’Histoire naturelle en 1901, il passait enfin 
Professeur titulaire de la chaire de Pharmacie galenique en 1902. 

La creation de cette chaire vint h point pour le jeune Maitre ; elle 
comblait d’ailleurs une lacune particulifere. En effet, une scission 
s’^tait produite en 1876, a Nancy, dans I’ensignement de la Pharma- 
cie. Le titulaire, que I’on venait d’etablir, A. Decamps, n’enseigna 
que la Pharmacie chimique ; la Pharmacie galenique fit I’objet d’un 
cours complementaire. Ce cours fut confie a J. Delcominete, qui le 
professa sans interruption du 1'”’ janvier 1877 au 27 juillet 1902. 
P. Grelot lui succ6da. 

Des le debut de son professorat, le nouveau titulaire incorpora, 
I’un des premiers en France, dans son cours magistral, un cours 
d’analyse des matieres alimentaires usuelles. Ulterieurement, il fut 
charge de I’enseignement de I’Hydrologie. 

En 1903, la Societe de Pharmacie de Paris I’avait elu correspon- 
dant national. 

Au cours de sa longue carrifere, le Professeur P. Grelot se vit 
confier de multiples fonctions. Membre du Conseil de I’Universitd 
pendant vingt-quatre ans, Assesseur du Directeur, puis du Doyen, il 
avait acquis une grande connaissance des rfeglements administratifs 
de I’Enseignement superieur. Bien qu’il eOt et^, depuis longtemps, 
I’objet d’affectueuses et pressantes sollicitations, de la part de ses 
collogues, pour prendre la direction de la Faculte, il refusa toujours, 
estimant, par modestie, qu’il ne meritait pas un tel honneur. 

Membre de la I” Commission sanitaire de Nancy en 1919, il en fut 
le vice-prfeident a partir de 1924. Il s’int4ressait aussi aux Societes 
locales, et, durant vingt ans, il resta Secretaire general de la Societe 
des Sciences de Nancy. Ses connaissances en Bromatologie lui 
avaient fait accepter la place d’expert pres des tribunaux. 

P. Grelot sut parfaitement associer les exigences de ses fonctions 
professionnelles de Pharmacien-chef des Hospices avec celles que lui 
imposait son enseignement. Se ddpensant sans compter, il avait d’ail¬ 
leurs ajout4 a cette charge un cours benevole de pharmacie pratique 
pour les 416ves infirmieres de 1’Union des Femmes de France. 

Il n’en oubliait pas pour cela son role de Professeur. Estimant 
que la premiere qualite d’un maitre consiste a faire passer les exi¬ 
gences de I’enseignement avant toute autre consideration, si imp6- 
rieuse fut-elle, il a rempli ses fonctions professionnelles avec une 
regularite, une ponctualite qui etaient pour tous un magnifique 
exemple. 

Ayant et6 son 41eve avant de lui etre li6 par la reconnaissance et 
I’amitie qui devaient s’ensuivre, je ne puis evoquer sans emotion 
1’impression profonde que fit sur moi son enseignement, si vivant, 
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si personnel, dans le cadre de notre vieil amphitheatre. Comme il le 
disait lui-meme, il voulait rester clair, precis, methodique, quelque- 
fois, mais volontairement, terre a terre, en tons cas toujours utile. 
Son cours n’etait pas exclusivement d’un galeniste, mais il relevait 
heaucoup de la Chimie analytique appliquee aux medicaments, aux 
matieres premieres destinees a les preparer et aux matieres alimen- 
taires dont le pharmacien peut Stre amene a s’occuper en qualite 
d’expert. 

D’un patriotisme ardent, il avait pleinement rempli ses obligations 
militaires. Pharmacien aide-major en 1898, il fut mohilise avec le 
grade de Pharmacien major le 2 aout 1914 et fut affecte aussitot 
comme Chef de service a I’Hopital militaire de Nancy. En 1916, il 
devenait Pharmacien adjoint au Directeur du Service de Sante de 
la 21® Region. C’est 4 ce poste qu’il fut fait, la m^me ann^e, Cheva¬ 
lier de la Legion d’honneur. Six ans apr^s, il etait promu Pharma¬ 
cien Lieutenant-Colonel de reserve. Les ^venements tragiques dont 
nous sommes encore meurtris ont certainement hSte sa mort. 

Appele, il y a sept ans, par I’inexorahle limite d’Sge, prendre 
sa retraite, il mit Qn aussit6t 4 une solitude qu’il s’6tait imposee 
pendant plusieurs ann6es et rejoignant le pays natal, il y v^cut en 
philosophe pres des siens. 

Frequemment, il aimait a venir a I’Assemhl^e aimuelle de I’Asso- 
ciation des Anciens 6tudiants, dont il ^tait toujours rest6 memhre. 
« Elle me procure, disait-il, la joie de revoir des amis, des contem- 
porains, mais aussi celle de me retrouver pres de quarante promotions 
de pharmaciens, dont la plupart se souviennent de leur ancien mai- 
tre, qui les aimait bien. J’ai fait ce que j’ai pu pour que nos eleves 
maintiennent k notre belle profession son antique renommtie de cor¬ 
poration savante, forte et respect6e. » 

Travailleur consciencieux, il savait s’attirer la sympathie de tons 
ceux qui I’approchaient dans I’accomplissement de sa tache. Pen¬ 
dant pres d’un demi-siecle, il dirigea de nombreuses thfeses se rap- 
portant, non seulement h la Pharmacie galenique, mais aussi aux 
produits alimentaires, et en particulier au lait et au vin. 

L’etude des eaux d’alimentation des principales villes de I’Est 
I’interessait egalement et il associait volontiers a ses recherches, ceux 
de ses eleves qui lui en manifestaient le desir. 

L’activit^ qu’il d^pensait dans de multiples domaines ne I’emp^- 
chait pas de consacrer personnellement une partie de son temps 3 l la 
recherche scientifique. On lui doit une cinquantaine de notes publi^es 
dans le Bulletin de la Societe des Sciences de Nancy, dans le Bulletin 
des Sciences pharmacologiques, dans le Journal de Pharmacie et de 
Chimie, aux Annales des Falsifications. 
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Tous ceux qui ont connu le Professeur P. Grelot conserveront 
le souvenir d’un maitre bienveillant, aux cotes de ceux qui ont noble- 
ment servi leur pays, leur province, et honore I’Universit^. 


A. Meunier, 

Professeur de Pharmacie gal4nique 
k la Facult4 de Pharmacie de Nancy. 


Liste chronoixdgique des trav.^ux originaux de Paul Grelot. 

Quelques remarques sur le Rouge Congo (Bull. Soc. Sc. Nancy, mai 1895). 

Recherche sur la nervation carpellaire chez les Gamop6tales bicarpell4es de Ben- 
THAM et Hooker (C. B. Ac. Sc., mai 1896, 122, 1144). 

Recherche sur la concrescence et la zygomorphie dans le calice des Gamop4tales 
bicarpellees (Bull. Soc. Sc. Nancy, juillet 1896). 

Sur quelques exemples de lignification de I’Spiderme placentaire (Bull. Soc. Sc., 
Nancy, novembre 1896). 

Sur les faisceaux staminaux (Revue gen. Botanique, 1897, 9, 273). 

Sur I’indiSpendance de certains faisceaux dans la tleur (C. R. Ac. Sc., aoflt 1897, 
125, 330). 

Recherches sur le systfeme liberoligneux floral des Gamopetales bicarpellees. Thise 
Doct. is Sc. nat., Paris 1897-1898. Akn. Sc. nat., 1898 (8® s.), 5. 

Notes teratologiques sur le Veronica prostrata L. (Revue gin. Botan. 1899, 11, 5). 

Origine botanique des caoutcboucs et gutta-percha (These d'Agrigation, Paris, 
1899). 

Nouvelles notes teratologiques sur Veronica prostrata L. (Revue gin. Botan., 1901, 
13, 417). 

Notes tdratologiques sur le Convallaria majalis L. (Bull. Sc. pharmacol., 1901, 
3, 301). 

Recherches sur les laticifferes de la tleur des Convolvulacees (Bull. Soc Sc. Nancy, 
juillet 1902). 

Aperpu sur I’histoire de la pharmacie en Lorraine. La pharmacie d’autrefois, la 
pharmacie d’aujourd’hui (Bull. Sc. pharmacol., 1903, 7, 288). 

A propos des travaux pratiques de Pharmacie [en collab. avec T. Klobb] (Bull. Sc. 
pharmacol., 1904, 9, 234). 

A propos du centenaire de I’Ecole superieure de Pharmacie de Paris (Bull. Sc. 
pharmacol., 1905, 11, 54). 

Sur la falsification des pfites dites boules de gomme (Bull. Sc. pharmacol , 1906, 
13, 236). 

Sur la dissimulation de I’iode en presence de matiferes sucr^es (Journ. Pharm. et 
Chim., 1906, (6® s.), 24, 154). 

Titrage direct de I’alcali fibre et de I’alcali combing dans les savons (Bull. Sc. phar¬ 
macol., 1907, 14, 72). 

Inconvenients du bichromate de potassium pour la conservation du lait aux fins 
d’analyse (Journ. Pharm. et Chim., 1907, (6® s.), 25, 369). 

Sur I’emploi du sublime comme agent oonservateur du lait destind i I’analvse 
(Journ. Pharm. et Chim., 1907, (6® s.), 25, 423). 

Sur la difficulty de conclure dans les expertises de lait. Moyen d’y remMier (Bull. 
Ass. anc. EUves Pharm. Nancy, 1908). 

Sur la prdsence normale d’amidon dans la moutarde prypar^e pure (Bull. Sc. phar¬ 
macol., 1908, 15, 210). 

Caractyrisation de faibles quantitys de safran [application Ji la liqueur de menthe 
verte] (Journ. Pharm. et Chim., 1911, 3, 20 ; Bull. Soc. Sc. Nancy, juillet 
1910). 

A propos de la prysence normale d’amidon dans la moutarde prdparye [2® note] 
(Ann. Falsif. et Fraudes, 1909, 405). 
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Sur quelques constantes physiques et chimiques du saindoux et de I’axonge de 
panne pure (Bu!L Sc. pharmacoL, 1911, 18, 201). 

Le maquillage des truffes blanches (Bull. Sc. pharmacol, 1911, 18, 257). 

Note sur les vins lorrains et le calcul du mouillage (Journ. Pharm. et Chim., 

1911, (7e S.), 3, 97. 

Pois verts cassis, colorfis artificiellement (Ann. Falsif. et Fraudes, 1912, 18). 

Les vins rouges lorrains de la rdcolte 1911 (Ann. Falsif. et Fraudes, 1912, 424). 

Les vins blancs et les vins gris lorrains de la r6colte 1911 (Ann. Falsif. et Fraudes, 

1912, 564). 

Edulcoration des vins acides par un moAt sans alcool et en partie artiflciel (Ann. 
Falsif. et Fraudes, 1913, 206). 

Etude critique des methodes de dosage du camphre dans quelques preparations 
gaieniques (Bull. Sc. pharmacol., 1913, 20, 449). 

Precipitation des alcaloides par certaines eaux de laurier-cerise (Bull. Sc. phar¬ 
macol., 1914, 21, 17). 

L’alcoolat de Fioravanti. Caractferes d’identite et falsifications (Bull. Sc. pharma¬ 
col., 1914, 21, 324). 

Caracterisation de I’acide picrique dans I’urine (Journ. Pharm. et Chim., 1915, 
(7« s.), 12, 209). 

Coexistence de I’acide picrique et de I’acide picramique dans I’urine des pseudo- 
icteriques (Bull. Sc. pharmacol., 1916, 23 , 65). 

Les vins de Bruley de la recolte 1921 (Ann. Falsif. et Fraudes, 1922, 292). 

Action des metaux sur les vins traitSs par I’acide sulfureux (Ann. Falsif. et Fraudes, 
1922, 326). 

Les vins de Bruley de la recolte 1922 [en collabor. avec P. Robert] (Ann. Falsif. 
et Fraudes, 1923, 399). 

L’eau-de-vie de mirabelle de Lorraine (Ann. Falsif. et Fraudes, 1924, 261). 

Le camphre brut dans les preparations officinales (Bull. Sc. pharmacol., 1924, 
31. 369). 

La pollution des riviferes par les eaux residuaires des hauts-fourneaux (Bull. Sc. 
pharmacol., 1924, 31, 520 et 589). 

Pilules d’extrait de belLadone rongees par les insectes (Bull. Sc. pharmacol., 1927, 
34, 414). 


Edmond-Emile Blaise (1871-1939). 

Blaise, professeur honoraire aux Facult6s des Sciences de Nancy et 
de Paris, ancien professeur ^ I’Ecole de Physique et de Chimie, est 
decede a Paris le 13 mai 1939 & la suite d’une douloureuse maladie. 
Ainsi disparaissait, apr^s trente ans d’activite Kconde, un homme & la 
fois grand savant et grand pharmacien. Pendant une vie entiferement 
consacr^e au labeur, il a apport^ A la chimie organique frangaise, des 
contributions fondamentales dont le lustre rejaillit sur notre profession. 
Si le d^veloppement de sa carri^re dans les Facultfe des Sciences I’a 
quelque peu 6loign4 de notre milieu, il etait Fun des notres. Form6 
aux disciplines de I’enseignement de la Faculte de Pharmacie de Paris, 
c’est 14 qu’il avait acquis les bases solides d’une culture etendue ; c’est 
un pharmacien, en mSme temps savant eminent, le professeur Behal 
qui, non seulement Fa initio 4 la chimie, mais a fait naltre et grandir, 
en lui, la vocation scientiflque. 

Il est n4 4 Montreuil-sous-Bois en 1871. Son pere exergait la pharmacie 
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dans cette ville ou, jeune dipl6ine, il etait venu I’un des premiers, 
ouvrir une officine. Ce dernier, bien qu’il ait, dans sa jeunesse, rempli, 
aux c6tes du professeur Riche, les fonctions de preparateur, ne s’etait 
pas oriente vers les Etudes sup^rieures ; il s’etait content6 d’etre 
excellent praticien et d’acqu^rir, comme tel, une notoriete flatteuse 
que lui valaient sa conscience professionnelle et le souci qu’il prenait 
des int6r6ts de ses confreres. On lui doit, en particulier, la fondation 
de la Soci^te cooperative cre4e entre pharmaciens pour la fabrication 
de I’iode. Il etait originaire de Chfitenois (Vosges) et, comme son dpouse 
etait native de Metz, leur flls aimait a dire qu’il 6tait authentiquement 
lorrain. 

Ce fils apr^s de brillantes etudes secondaires, au cours desquelles 
il eut comme condisciple Georges Urbain, acquit le baccalaureat fss 
sciences ; puis, comme il arrive souvent dans les families m^dicales 
et pharmaceutiques, il opta pour la profession qu’avait embrassee son 
p6re. Aprfes avoir accompli son stage officinal, il prenait sa premiere 
inscription en vue du dipl6me de pharmacien en 1891. 

Or, en cette mSme ann4e, le professeur Behal, alors qu’il n’etait 
qu’agr6g4, inaugurait, k la Faculte de Pharmacie, le cMfebre cours 
fibre de Cbimie organique qui devait r^volutionner, dans cet etablis- 
sement, I’enseignement de cette partie de la Science. Blaise fut I’un 
des heureux privil6gi6s appel^s k entendre ces lemons dfes leur premiere 
ann6e d’Ecole. Le nouvel enseignement qu’inspirait une foi absolue 
et qu’appuyait une parole persuasive et vibrante, exerga sur lui une 
impression si profonde qu’elle devait decider de son avenir. 

L’annee suivante, en 1892, il prenait part avec succes au concours 
de rinternat en pharmacie des H6pitaux. Cette r^ussite lui avait 
apport4 I’espoir de devenir interne k I’Hopital Ricord ou le professeur 
Behal avait etabli un centre de rechercbes. Autour de ce chef d’Ecole 
etait venue se grouper toute une ardente jeunesse qu’animait une 
activite fi^vreuse ; ce milieu 6tait bien fait pour I’attirer. La malchance 
voulut que le manque d’une place fibre I’obligefit, pour sa premiere 
ann^e d’Internat, a se contenter d’entrer 4 I’Hopital de la Piti^. L’annee 
suivante lui apporta la satisfaction cherchee en lui permettant de faire 
partie de la c616bre salle de garde de Ricord ou il devait etre appele a 
vivre avec Ch: Moureu, Em. Vincent, A. Valeur, Ch. Desgrez, 
A. Richaud, M. Tiffeneau. 

Dans la suite, il se faisait recevoir comme licencie fes sciences et 
comme pharmacien ; il remportait, en 1896, la medaille d’or de 
rinternat ; en 1897, il sc pr^sentait k un concours de pharmacien des 
Hopitaux ; il ne fut pas favoris6 par le sort, mais il devait trouver, 
plus tard, un d4dommagement ce d^boire. 

Au moment oh Blaise arrivait, en quality d’interne, au laboratoire 
du professeur Behal, celui-ci, apr^s avoir termine (avec E. Choay) ses 
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belles experiences d’analyse immediate relatives A la composition de la 
crdosote officinale, venait d’entreprendre un travail d’ensemble sur 
une question alors fort controvers4e, celle de la constitution chimique 
du camphre. II appela imm^diatement le jeune flfeve & collaborer avec 
lui pour I’etude de la preparation et des propri^t^s d’un compose 
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nouveau, I’acide campbolenique. II ne tarda pas A reconnaitre cbez son 
nouveau disciple, au cours de cette mise en commun de leurs efforts, 
un gout trAs prononce pour la recbercbe scientifique et une aptitude 
remarquable pour les operations qu’elle necessite; il lui marqua, 
bientot, I’estime en laquelle il le tenait en publiant, sous leurs deux 
noms, une partie des faits observes par eux. La premiAre communi¬ 
cation portant le nom de Blaise remonte a I’annee 1895. 

Le professeur avait juge que son elAve etait capable de voler de ses 
Bull. Sc. Pharm. [Mars-Avril 1941). 8 
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propres ailes et de s’assurer, a lui seul, un succes complet au doctoral 
es sciences. Et voulant, quelque peine qu’il en eut lui-m§me, lui laisser, 
pour ce but, ime independance totale, il demanda a son propre maitre 
Ch. Fhiedel d’accueillir le neophyte dans son laboratoire a la Sorbonne. 
C’est la que le jeune chimiste, en trois annees, de 1895 1898, put 

r4aliser un magnifique ensemble de recherches originales portant sur 
la reproduction syntbetique de plusieurs produits de degradation de 
la molecule du camphre. Les conclusions en furent presentees, en 1899, 
comme these pour le doctoral fes sciences. La soutenance fut particu- 
lierement brillante et j’en desire rappeler un detail. 

Le president de these primitivement choisi etait Ch. Friedel ; mais 
ce savant etant, sur ces entrefaites, decede, le choix d’un autre profes- 
seur fut necessaire ; Ducl.i.ux, professeur de chimie biologique, fut 
designe. Le nouveau president, au cours de la soutenance, ecouta 
I’expose de la these, puis la discussion consecutive ; lorsqu’il prit, 
finalement, la parole, il fit remarquer au candidal que I’objet du debat 
se trouvant, par sa nature meme, quelque peu etranger a ses propres 
preoccupations scientifiques, il n’ajouterait rien aux argumentations 
presentees par ses assesseurs ; ce qu’il tenait a noter, c’est qu’il avail 
su apprecier, a leur valeur, la methode et la maitrise avec lesquelles 
1’auteur de la these avail rendu compte de son travail. 

Ce jugement concernant le nouveau Docteur ne fut, sans doute, pas 
etranger a la suite que comporta cette soutenance. Quelques mois 
apr^s, en effet, en 1900, Blaise etait nomme maitre de Conferences de 
chimie ci la Faculte des Sciences de Lille, k l’4ge de vingt-neuf ans. 
Il prit possession de son poste et, en quelques mois, son enseignement 
etait constitue, son activite au laboratoire se manifestait dej^ par des 
publications ; mais bientOt, en 1902, on lui accordait, a la Faculte des 
Sciences de Nancy, la succession de L. Bouve.ault. C ’etait un bel avan- 
cement : I’Universite lorraine allait offrir au nouveau venu un labora¬ 
toire moderne bien instalie, une dotation plus forte en moyens 
financiers ; mais, surtout, la promotion, relativement nombreuse 
d’ingenieurs chimistes sortant, chaque annee, de I’Institut cbimique, 
allait lui permettre un recrutement facile et regulier de collaborateurs. 
Cette jeunesse laborieuse devait lui permettre d’etendre le champ de 
son activite, de multiplier les sujets de travail, d’accroitre de jour en 
jour I’importance de sa production scientifique. En morns de dix ans, 
il accomplit a Nancy un effort prodigieux et effectua ses recherches les 
plus marquantes ; en meme temps, de nombreux docteurs sortaient 
de son laboratoire ; je citerai, parmi eux, H. Gault, actuellement 
professeur k la Sorbonne. 

En 1909, il 6tait nomme professeur. Devenu chef d’Ecole, il comptait 
au nombre des repr^sentants les plus autorises de la chimie organique 
frangiaise. 
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Vers cette epoque, la maitrise de Conferences de chimie organique 
de la Sorbonne etant devenue vacante, Haller, professeur, invita 
Blaise 4 venir I’occuper. Celui-ci en 6prouva d’abord quelque crfeve- 
coeur. Ce changement allait I’obliger ^ renoncer momentan^ment a son 
litre de professeur, k quitter une ville qui lui avail et4 trfes hospitalifere, 
ou son travail avail pu etre particuliferement fructueux. Mais I’appel de 
Paris Unit toujours par 4tre irresistible ; lui-meme devait y ceder 
d’autant plus facilement qu’il allait retrouver sa famille, ses maitres, 
ses amis de jeunesse ; il arriva, en 1910, accompagne de son pr^pa- 
rateur Wohlgemuth et se faisant suivre d’un important materiel qui 
devait lui permettre de reprendre sans delai, i la Sorbonne, les expe¬ 
riences commencees Nancy. L’installation put etre rapide et de 
nouveaux eieves ou collaborateurs se presenterent bientot, parmi 
lesquels M”” Montagne, MM. Cornillot et Carriere. 

Lorsqu’edata la guerre de 1914, Blaise n’echappa pas a la r^gle qui 
eioignait les travailleurs de leurs laboratoires ; il avail ete mobilise 
dans une formation sanitaire comnie pharmacien aide-major. Il fut, 
par bonheur, mis en sursis, dfes le mois de septembre, pour Stre attache 
^ rOffice des Produits chimiques et pharmaceutiques que le professeur 
Behal avail regu, de divers Ministeres, la mission de creer ; il y joua 
un role actif, jusqu’au moment ou la Direction de I’Artillerie lui 
demanda sa collaboration. Il s’installa alors dans les bureaux de 
Saint-Thomas d’Aquin ; la fagon dont il s’acquitta de ses fonctions lui 
valut, en 1918, I’attribution de la croix de la Legion d’honneur. 

A la fm de la guerre, en 1918, notre savant, qui I’Academie des 
Sciences venait d’accorder le prix Jecker, revint k la Sorbonne et 
retrouva I’habitude qu’il avail de consacrer ci son laboratoire tout le 
temps que lui laissaient ses functions d’enseignement. Mais il avail 
quelque peu vieilli ; il devint las de la vie solitaire qu’il avail menee 
jusque-14 et epousa, en 1920, la veuve d’un de ses amis d’enfance ; il 
trouva en elle une compagne attentive et d^vou6e dont la douce presence 
vint exclure toute monotonie de son int6rieur. 

Suivant cet heureux changement, deux 6vdnements survenaient en 
1926 comme couronnement a tout son pass6 ; il 6tait promu officier 
de la Legion d’honneur et, d’autre part, A. Haller se trouvant attaint 
par la limite d’age, il dtait appele par I’unanimit^ du Conseil de la 
Faculte des Sciences, a lui succ6der comme professeur de chimie 
organique a la Sorbonne. 

Les honneurs et les distinctions se presentaient 4 lui les uns apres 
les autres quand un cruel destin vint I’empScher de ressentir pleinement 
les joies et les satisfactions qui devaient en r6sulter pour lui. 11 se 
preparait 4 inaugurer bientbt son enseignement magistral lorsqu’il fut 
attaint d’une maladie insidieuse qui se r4v61a, soudainement, si grave, 
qu’il dOt quitter Paris au plus vite afln que les dernieres chances 
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d’amelioration de son etat de sante ne fussent pas reduites a neant. II 
resta ^loign6 de Paris pendant plus de deux ans ; les soins qu’il regut 
pendant cette p^riode, I’action du regime impost, sa volonW de vivre 
provoquferent une gu6rison partielle qui permit son retour h Paris. 
II abandonna, alors, I’enseignement, provisoirement d’abord, puis 
d^finitivement en 1934. 

Get abandon ne devait pas avoir pour consequence une retraite defi¬ 
nitive. II limita son effort a la collaboration, commencee vers 1920, qui 
le rattachait a la Societe des IJsines chimiques Rh6ne-Poulenc, il se 
consacra d^sormais exclusivement au developpement de I’industrie 
chimique ; il remplit les fonctions de Directeur scientifique jusqu’au 
moment ou le mal qui devait I’emporter triompha de sa resistance 
physique, sa resistance morale n’ayant jamais faibli. 

L’oeuvre scientifique de Blaise est considerable et variee. Les alde¬ 
hydes, les cetones, les dicetones, les acides a fonction ethyienique, les 
acides-alcools, les acides cetoniques, les acides bibasiques, ont fait 
I’objet de ses preoccupations ; plusieurs de ces sujets ont ete etendus, 
approfondis ou renouveies par lui quand il ne les a pas crees de toutes 
pieces. Il a constitue, en entier, la chimie des derives organometal- 
liques mixtes du zinc ; ce travail qu’il avait particuliferement a coeur 
mettait aux mains des cbimistes organiciens des reactifs de grande 
valeur. 

Les apports qu’il a faits a la Chimie organique sont dus surtout a 
son action personnelle ; toujours present au laboratoire, il y operait 
lui-mlme avec autant de talent que de plaisir. Passionne pour la 
recherche, il etait doue des qualites qui y sont le plus utiles : la 
patience, la perseverance, la tenacite ; il savait discerner soit de fagon 
intuitive, soit en s’aidant d’une erudition fort etendue, les bonnes 
directions et les points utiles qui pouvaient lui procurer le succes. 

Sous un abord froid, il cachait les precieuses qualites de coeur d’un 
homme excellent. Sa famille etait pour lui I’objet d’une sorte de 
culte ; ses amis conservent un souvenir emu de la delicatesse de ses 
sentiments. 

M. SOM.MELET, 

Professeur de Chimie organique 
4 la Faculte de Pharmacie de Paris. 
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r LIVRES NOUVEAUX, THESES 

GARRE (Pierre). Pr6cts de teehiiologie et de chimie indus- 

trielle. 4® edition, 3 vol. broch^s, ensemble, 344 fr. J. R. BailliSre et tils, 
edit., Paris. Tome I : Les problemes g^n^raux de Vindustrie chimique, vi-439 p., 
275 fig. (index de 7 pages), 1938. — Tome II : Les industries des produits 
min^raux, viii-594 pages, 137 fig. (index de 10 pages), 1939. — Tome III : Les 
industries des produits organiqites, xii-781 pages, 92 fig. (index de 23 pages), 
1939. — Pen de livres, mais de bons livres. Telle doit 6tre, par ces temps de 
restrictions, la consigne pour ceux d’entre nous que leurs goOts ou les ndces- 
sit6sprofessionnelles avaient accoutumes a l’achat,indipensable croyaient-ils, 
des « derniers parus ». 

Ces temps sent r6volus. D’autres n6cessit6s, in61uctables cette fois-ci, se 
sent imposees qui ont aboli pour longtemps peut-fitre la caste des biblio¬ 
philes, ne laissant guere aux librairies techniques pour seule clientele que 
celle des besogneux. 

Parmi ceux-la, helas, un trop grand nombre de nos confreres sont venus 
prendre rang. Pour de multiples raisons que nous n’avons pas a analyser ici, 
beaucoup d’entre eux ont 6t6 d6tourn6s de I’exercice normal de leur art, 
entendons par la de la pliarmacie d’officine ou semblaient les avoir confines 
des mceurs s6culaires. De force, les voilA .jetds dans un monde nouveau ou 
I’occasion leur est donn6e, en ^change, de mettre A profit le caractAre quasi 
encyclopedique de leurs Atudes. 

A. ces etudes que certains trouvaient bien longues, on pourrait peut-6tre, 
en foccurence, reprocher de ne point dAvelopper suffisamment certains 
aspects communs des diverses branches de Pindustrie chimique, dont 
I’industrie pharmaceutique proprement dite n’est qu’un rameau. 

Le livre de M. Pierre Carre viendra combler cette lacune et donner a nos 
collfegues desireux de s’initier aux techniques d’atelier ou d’usine d’excel- 
lentes notions fondamentales de science industrielle. 

« Si Ton observe, dit I’auteur dans I’introduction de sa 4' Edition, que bien 
des industries qui poursuivent des buts diffArents ont les mfimes besoins 
fondamentaux, et utilisent des appareils analogues ou basAs sur les mAmes 
principes, on est conduit A diviser I’Atude de la chimie industrielle en deux 
parties principales. La premiAre comprend les problAmes gAnAraux qui se 
posent A toutes les industries chimiques. Ces problAmes gAnAraux concernent 
les matAriaux communs, comme I’eau et les combustibles, le chauffage et 
Pappareillage au moyen duquel on rAsout les problAmes mAcaniques et phy¬ 
siques, comme le broyage, la distillation, etc. La seconde comprend les 
substances usuelles travaillAes et fabriquAes par Pindustrie chimique, leur 
origine..., et elle sera divisAe en deux groupes : celui des produits minAraux 
et celui des produits organiques... » 

L’exposA des motifs justifie la division de Pouvrage en trois tomes comme 
nous Pavons indiquA plushautet parmi lesquelsle premier est certainement 
le plus intAressant pour un complAment d’information A Pusage du corps phar¬ 
maceutique. Dans ce tome, Pauteur envisage tour A tour ; le choix de Pempla- 
cement de Pusine et Pobservation des rAglements administratifs, Peau, les 
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combustibles, le chauffage, la production du froid, les operations de broyage, 
classement, melange, dissolution, extraction... a grande echelle, les trans¬ 
ports dans I’usine, la distribution des matieres et la mesure des debits. Le 
tout est presente avec le souci constant de faire connaitre, en mfime temps 
que le principe des operations, les facteurs du succes et surtout les relations 
des faits entre eux. 

Le second tome, reserve aux industries minerales, renseignera, le cas 
echeant, ceux de nos confreres qui ont a connaitre des questions d’hygiene 
industrielle sur les techniques et les sources de pollution dans quelques 
domaines de la grande et de la petite industrie chimique, la metallurgie, la 
fabrication des materiaux de liaison, la verrerie et la ceramique, les pig¬ 
ments, peintures, encres et vernis..., toutes questions faisant I’objet de 
debats dans les stances des conseils d’hygifene ou les services de surveillance 
des 6tablissements classes. 

Dans le troisifeme tome, enfin, A c6te d’une revue des produits pharmaceu- 
tiques en 150 pages, — nAcessairement bien eloignee des vAritables Traites 
de nos maitres Lebeau, Goris et Astruc, — d'autres excellents chapitres 
seront par centre les bienvenus, notamment ceux relatifs aux matieres colo- 
rantes, aux huiles essentielles et produits utilises en parfumerie, aux corps 
gras et aux cires. Vingt pages sur la photographie, trente sur les rAsines, 
tArebenthines, caoutchouc et matieres plastiques artiflcielles, cinquante sur 
la filature et les industries connexes (teinture, impression, ...), soixante sur 
les poudres, explosifs et gaz de combat terminent cet ouvrage parfaitement a 
jour qui justifle une fois encore I’excellente rAputation de son auteur. 

Au surplus, de copieux index, une typographie soignAe, un texte bien 
expurge des ridicules, mais toujours enervantes « coquilles », ... mais nous 
touchons ici a I’art du bibliophile... R. Dolique. 

ROGER (H.) et BINET (LAon). Traits de Pliysiologie normale et 
pathologique. Tome XII. Un vol. 10-4°, xv-541 pages, avec 121 fig. Prix : 
brochA, 125 fr.; reli^, 150 fr., Masso.n et G'®, editeurs, Paris, 1940. — Les progres 
de la Pliysiologie et des deux sciences qui lui sont intimement associees, la 
Biochimie et la Biophysique, ont conduit les directeurs du Traite de Physio- 
logie normale et pathologique A adjoindre aux onze volumes precedents et 
pour les completer un volume supplAmentaire traitant des questions nou- 
velles. 

Une des plus importantes est incontestablement celle des transporteurs 
d’hydrogAne. DAJA Lavoisier avait indique que la respiration est une com¬ 
bustion lente de carbone et d’hydrogAne; mais son id6e gAniale n’avait etA 
retenue qu’en partie, puisqu’on assignait pour origine A la cbaleur animale 
la simple combustion du carbone. La faiblesse de ce systeme fut etablie par 
les experiences de Pasteur montrant que certains microbes viventA I’abri de 
Pair. Par la suite, Ehrlich et Armand Gautier reconnurent que des oxydo- 
rdductions se produisent dans toutes les cellules animales. 

L’oxydation de PhydrogAne n’est pas un processus simple. Sous la dApen- 
dance de reactions partielles, qui commencent par des desbydrogAnations et 
se continuent par un transport d’hydrogene, il se produit en trois temps ; 
dAtachement de H, de la matiAre organique; voyage de H, sur une sArie de 
composes englobAs sous le nom de transporteurs d’hydrogAne et parmi 
lesquels on pent citer le glutathion, les vitamines B, et B,, Pacide ascor- 
bique, etc.; enfin H dAtachA de son electron continue le voyage par les cyto¬ 
chromes pour arriver A 0,. 

L’histoire des oxydations conduit tout naturellement A parler de la cha- 
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leur animale, de la fievre et plus sp6cialement des agents hyperthermisants 
physiques (courants de haute frequence), chimiques (p-t6trahydronaphtyl- 
ainine, phenols nitr6s, huile soufr6e) ou biologiques (autolysats de levure, 
toxines et vaccins). Elle entraine par ailleurs une revision de nos connais- 
sances sur les vitamines. Celles-ci ne constituent pas un groupe sp6cifique 
de substances; elles ne sont relives entre elles que par la quality negative de 
ne pas 6tre produites par synthfese dans notre organisme? La notion da 
carence elle-m6me est insuffisante : comment expliquer qu’un cas de pneu- 
monie soit am61ior6 par I’administration de vitamine C. La chimie a fourni 
la plupart des vitamines sous une forme pure et en quantity illimitee. II 
reste encore a trouver comment les appliquer avec le plus d’avantages. Les 
excellentes monographies consacr6es aux vitamines A, B,, P-P, B„ C, D 
et E ne manqueront pas d’y contribuer. 

De curieux problfemes sont encore Studies dans ces pages concernant les 
greffes ou transplantations, la cicatrisation et la riginiration-, on y voit 
comment cr6er des monstres doubles, d6placer des organes, reconstruire 
des tissus, reg6nerer des bras, des pattes ou des dents! Enfin, deux 
articles de neuro-physiologie sont consacr6s Vinhibition et A la dynamo- 
g^nie, ainsi qu’a VMectro-encephalographie (enregistrement des fluctuations 
du potential de I’Acorce c6r6brale). 

Chacun de ces chapitres est redigA par un ou plusieurs des sp^cialistes 
choisis parmi les plusqualifiAs; nous les citerons en bloc et par ordre alpha- 
bAtique, en nous excusant de ne pouvoir leur adresser respectivement les 
compliments qu’ils meritent par leurs exposes a la fois trAs documents et 
nAcessairement succincts. Ce sont MM. E. Aubel, E. J. Bigwood, LAon Binet, 
P. Boulanger, F. Bremer, A. Chbvallier, V. Demole, A. Giroud, P. Karrer, 
A. Leulier, R. May, A. Mayer, J. Millot, G. Mouriquand, M. Ozio de Almeida, 
A. Szent-Gyorgyi, J. Thomas, J. Titeca et G. Weller. R. Lecoq. 


2” JOURNAUX -REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Chimie analytique. 

Action dll reactif de A'essler sur le sulfure d’6tliyle dichlor^ 
(yp6rite) et les p-chlorovinylchlorarsines (lewisite) en milieu 
aqtieu.x. Delga (J.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9" s., 1, p. 5-8. — La pre¬ 
sence d’ypArite ou de lewisite dans Peau gOne la recherche et le dosage de 
I’ammoniaque au moyen du reactif de Nessler. Les reactions observdes per- 
mettent d’utiliser ce reactif non seulement pour Petude de la potabilite des 
eaux, mais encore pour les essais toxicologiques. Avec Peau yperitee, on 
observe la formation d’un precipitA blanc, encore visible pour une concentra¬ 
tion de 0 gr.,07 par litre. L’eau lewisitAedonne des prAcipitAs ou des colora¬ 
tions variables selon la concentration en toxique. La sensibilitA est de 
0,001 “/oo exprimAe en As. R. Cr. 

Kjeldahlisalion de quelques alcaloides en presence de cata- 
lyseurs complexes au mercure, cuivre et selenium. Drevon (B.) 
et Roussin. Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 18-31. — Dans une pre- 
miAre partie, les auteurs font un exposA critique des divers catalyseurs 
employAs dans la kjeldahlisation de nombreuses molAcules azotAes. Les 
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r6sultats experimentaux, exposes dans la seconde parlie du travail, peuvent 
6tre ainsi r6sum6s : 1“ L’emploi des catalyseurs complexes a base de mer- 
cure, cuivre et s6l6nium pour la kjeldahlisation des alcaloides ne pr6sente 
aucun avantage manifeste sur les catalyseurs anterieurement proposes; 
2° Parmi les substances etudi6es, seules I’apomorphine, I’^serine, la cafeine, 
la strychnine se laissent convenablement kjeldahliser; 3“ Lorsque I’opera- 
tion ne doit pas se faire avec un rendement theorique, celui qu’on observe 
est tres variable, quelles que soient les precautions prises pour assurer une 
similitude rigoureuse des conditions experimentales; 4“ L’etude systema- 
tique des rendements de la kjeldahlisation du chlorhydrate de morphine au 
moyen du catalyseur complexe au selenium conflrme les resultats annonces 
des 1924 par Fleury et ses collaborateurs ; faible influence de la nature des 
constituants du catalyseur, pourvu que la temperature atteinte soit aussi 
eievee que possible. R. Cr. 

Une nouvelle reaction color6e du clilorure de phenarsa- 
zine. Delga (J.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9's., 1, p. 73-76. — En solu¬ 
tion acetique, en presence de nitrate d’argent, le chlorure de phenarsazine 
donne une coloration jaune verdatre dont la limite de sensibilite se trouve 
comprise entre 0,02 et 0,04 milligr. (dans la prise d’essai). Cette reaction 
peut etre utilisee pour la recherche de ce toxique dans I’eau, en operant au 
bain-marie sur 5 cm* de cette derniere, avec 0 gr., 25 de NOjAg et 5 cm* 
d’acide acetique pur. H. Gr. 

Action d’uii r^actif iodo-cuivreux sur les alcaloides. Il6ac- 
tions de precipitation et reactions colorees. Peronnet (M.) et 
Guenin (J.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 142-147. — Le. reactif 
iodo-cuivreux utilise donne des combinaisons insolubles avec la plupart des 
alcaloides; la detection du sulfure de diethyle pJS'dichlore (yperite) dans 
I’eau, au moyen de ce rdactif, n’est done specitique qu’a la condition d’iden- 
tifier le sulfure de diethyle diiode forme (petits cristaux incolores, 
fusibles h 62°). Ce meme reactif donne avec Pephedrine base et I’eserine ou 
ses sels, des colorations caracteristiques; enfin, il ne donne rien avec les 
glucosides ou les barbituriques principaux. R. Ch. 


Toxieologie. 

Emploi de I'acdtone pour I’extraction des alcaloides dans 
des milieu.Y riches en mati^res suer^es et dans des prepara¬ 
tions g;aieniques. Cheramy (P.) et Papavassiliou (M™' M.). Journ. Pharm 
et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 69-73. — L’extraction des petites quantites d’alca- 
loides dans des milieux sucres peut Otre r^alisee avec d’excellents rende¬ 
ments par l’ac6tone A chaud en presence de carbonate de sodium sec ou de 
borate de sodium dess^chA. La methode peut 6tre avantageusement 6tendue 
a I’essai des preparations gal^niques a base d’alcaloides. R. Cr. 

Sur la caracterisation dans I’uriiie de divers produits medi- 
camenteux et toxiques. Fabre (R.) et Cismaru (M“® A.). Journ. Pharm. 
et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 137-140. — A) Technique d'extraction des barbitu¬ 
riques : L’urine acidiflde par I’acide sulfurique est satur^e par du sulfate 
d’ammonium purifid et extraite A I’ac^tone. L’acAtone est deshydratee sur 
chlorure de calcium dessAche pulvArise. Sur le rAsidu d’Avaporation, on 
pratique la rAaction de Parri. Ce rAsidu peut Atre purifiA par sublimation 



BIBLIOGRAPHIE ANALYTIQUE 


121 


d’une maniere simple et rapide. B) Technique de recherche et de dosage de 
I'arsenic dans I'urine : L’arsenic est entrain^ a l’6tat d’arsdniate ammoniaco- 
magn^sien dans un precipite de phosphate ammoniaco-magn^sien forme 
dans I’urine apres destruction de la matiere organique par le melange de 
ClOj-f-ClH. Le dosage a lieu, sur le pr6cipit6 mixte, par la m^thode de Cbi- 
BiER ou par action du rSactif de Bougault, selon la technique neph616me- 
trique de Harispb. R. Cr. 

Sur la recherrhe du chloralose dans I’urine. Cheramy (P.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9® s., 1, p. 233-234. — 20 cm’ d’urine addi- 
tionnee de 1 cm’ de SO,H, pur et de 0 gr., 50 de noir decolorant (Norit Pou¬ 
lenc, par exemple) sont maintenus a I’ibullition h reflux cinq a dix minutes. 
La liqueur, refroidie et flltree, est plac6e dans un tube a essais avec 2 a 
3 cm^ de pyridine incolore et son volume de lessive de soude. Le melange, 
bien agitS, est portd une a deux minutes au B. M. bouillant. En presence de 
chloralose, la couche surnageante se colore en rose ou rouge cerise suivant 
les quantites mises en oeuvre. La reaction est positive avec Ogr., 10 de chlo¬ 
ralose par litre. Elle est fournie 6galement par le chloral, le chloroforme, le 
bromoforme, I’iodoforme, mais il est possible, grAce a elle, de soupQonner la 
nature de I’hypnotique inger6 et d’instituer un traitement approprie. 

R. Cr. 


Cblmie biologique. 

Une technique du dosage colorim^trique de In sulfanilamide 
et de ses dt^riv^s libres ou conjugu^s dans les liquides de 
I'organisme Servantie (L.) et Demange (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bor¬ 
deaux, 1940, 78, n" 3, p. 102-112. — Formation suivant une technique de 
Marshall d’un compost azoique rouge carmin avec la carboxy-sulfamido- 
chrysoidine. Dosage avec le colorimAtre a cellule photo-41ectrique de K. A. 
Evelyn, modifie par les auteurs. La sensibility de la m6thode permet de doser 
le milligramme de sulfanilamide par le titre de sang, lait ou urine. 

R. R. 

Sur la presence constante du broine dans les cheveux. 

ViTTE (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n” 2, p. 60-70. — II a 
ete trouve qu’en I’absence de medication bromee, I’urine, la salive et les 
matiferes fecales contiennent toujours des traces de brome. II en est de 
mOme pour les cheveux : k la suite de dosages effectues pour quatre sujets, 
I’auteur a trouvy du brome dans des proportions de 0 milligr. 2 a 0 milligr. 7 
pour 100 gr. de cheveux. R. R. 

Extraction et propri6t6sdu virus des taches rondes du tabac. 

The isolation and properties of tobacco ring spot virus. Stanley (W. M.). 
Journ. ofbiol. Chem., 1939, 129, n» 2, p. 405. — Un nucleoprotkide de poids 
moldculaire eleve (3.400.000) a pu 6tre isole. II possfede les proprietes du 
virus des taches rondes du tabac, il est rendu inactif par chauffage k -l-04» 
ou quand la concentration en ions hydrogene est telle que le pH est infkrieur 
k 6 ou supkrieur k 9. R- E- 

Chimie de la peau humaine. III. Presence de la mdihionine 
dans la couche corn6e de la peau humaine. The chemistry of 
human skin. III. The occurence of methionine in human skin {stratum 
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corneum). Wilkerson (V. A.) et Tulane (V. J.). .loiirn. ofbiol. Chem., 1939, 129, 
n“ 2, p. ill. — Cystine et methionine represenlent chacune pres de 50 “ „ du 
soufre total de la peau humaine. K. L. 

Teneur en aciile nicotinique <iii .sans: (ips manimif^res. The 

nicotinic acid content of the blood of mammalia. Pearson (P. B.). Journ. of 
biol. Chem., 1939, 129, n" 2, p. 491. — An moyen d’une technique adaptee, 
I’auteur a pu constater que presque toute la quantite d’acide nicotinique 
du sang est prdsente dans les globules rouges. R. L. 

Etude de la eomposition chimique du « Cystieercus faseio- 
lai'is ». Concerning the chemical composition of Cystieercus fasciolaris. 
Salisbury (L. F.) et Anderson (R. J.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n" 2, 
p. 505. - Les lipides du Cystieercus fasciolaris sent conslitu6s, pour une faible 
part par des glycerides, mais surtout par des phospholipides et du choles- 
tdrol. Les larves sdchees contiennenl environ 30 “/o de glycogfene. 

R. L. 

Le dosage de I'uree sanguine. The determination of blood urea. 
Howell (S. F.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n” 2, p. (>41. — Le dosage de 
l’ur6e par action de I’urease extraile de la feve Jacques (Canavalia) est faussd 
par la presence d’un enzyme secondaire producteur d'ammoniaque. 

R. L. 

. Etudes sue la structure du faeteiir antidermatite du poulet. 

Studies on the structure of the chick antidermalitis factor. Woolley (D. W.), 
Waisman (H. a.) et Elveii,iem (C. A.). Journ. of biol. Chem., 1939, 129, n“ 2, 
p. 673. — Le facteur antidermatite du poulet est identique au facteur de 
croissance de la levure. 11 est constitud par un hydroxyacide combine a la 
de P-alanine. R. L. 

Influence de la c arc nee en cuivre et en fer sur ro.vydase du 
cytochrome des tissus du rat. The effect of deficiencies in coppe, 
and iron on the cytochrome oxidase of rat tissues. Schultze (M. 0.). Journ. of 
biol. Chem., 1939, 129, n” 2, p. 729. — Le cuivre seul parait indispensable a 
la formation et au maintien de I’activit^ de Foxydase du cytochrome des 
tissus du foie et du coeur chez le rat. R. L. 

I.a syotliCse de la cozymase et du facteur V ti parlir de 
I'acide nicotinique par les globules rouges hiimains « in vitro » 
et « in vivo ». The synthesis of cozymase and of factor V from nicotinic 
acid by human erythrocyte in vitro and in vivo. Kohn (H. I.) et Klein (J. R.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n" 1, p. 1. — La synthese du facteur V k 
partirde I’acide nicotinique par les globules rouges humainsa6t6 d6montree 
in vitro aussi bien que in vivo. File semble liee a la production de cozymase 
aux d^pens de I’acide nicotinique. R. L. 

L’ulilisation de la lipase dans les analyses de lipides. I. Spe¬ 
cificity de la lipase du ricin. The use of lipase in lipid analyses. 1. Spe- 
cifity of castor bean lipase. Kelsey (F. E.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, 
n" 1, p. 187. — On peut, dans I’analyse des lipides, separer les esters du 
glycerol de ceux du cholesterol en utilisant les proprietes de la lipase du 
ricin, laquelle est sans action sur les esters du cholesterol, mais au contraire 
hydrolyse complfetement ceux du glycerol. R. L. 
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L’ulilisation de la lipase dans les analyses de lipides II. 
Spdcilit<5 de la lipase panee6alique. The use of lipase in lipid ana¬ 
lyses. II. Specificity of pancreatic lipase. Kelsey (F. E.). Jaurn. of bioL Chem., 
1939, 130, n“ 1, p. 195. — L’esterase pancreatiqne qui hydrolyse h la fois les 
esters du glyc6rol et du cholesterol est rendue, par I’ammoniaque, inactive 
vis-k-vis des derniers. Cette propriety pent etre utilis6e pour sSparer quan- 
titativement les esters du glycerol de ceux du cholesterol. R. L. 

L’utilisation de la lipase dans les analyses de lipides. III. 
L’aclion des lipases du ricin et du pancreas sur les graisses 
neutres du sang. The use of lipase in lipid analyses. III. The action of 
castor bean and pancreatic lipase on blood neutral fat. Kelsey (F. E.). Journ. 
of biol. Chem., 1939, 130, n“ 1, p. 199. — L’hydrolyse des graisses neutres du 
plasma sanguin par la lipase du ricin ou la lipase pancrSatique donne tou- 
jours un r6sultat infSrieur a celui calcule; il pourrait done y avoir dans le 
s6rum des esters d’acides gras resistant a I’hydrolyse et qui ne sent pas des 
esters du cholesterol. R. L. 

Al^tabolisme des mint^raux, croissance et symptomatologie 
des rats soumis a un regime e.xtremement carenc6 cn phos- 
phore. Mineral metabolism, growth, and symptomatology of rats on a diet 
extremely deficient in phosphorus. Day (H. G.) et Me Collum (E.V.). Joum. of 
biol. Chem., 1939, 130, n“ t, p. 269. — Des rats nourris avec un regime ren- 
fermant des proportions convenables de Ca et de vitamine D, mais par 
ailieurs contenant seulement 0,017 “/o de phosphore, se developpent lente- 
ment pendant cinq a six semaines puis perdent du poids et meurent deux h 
trois semaines plus tard. La perte principale en Ca se fait par les urines, 
tandis que le phosphore est surtout Olimine par les ftces. Une partie du 
phosphore des os est reemploy6e par les tissus mous. Ces resultats sent en 
contradiction avec la theorie d’aprfes laquelle la vitamine D provoquerait, en 
cas de carence en phosphore, un d6p6t de phosphore dans les os et non dans 
les tissus mous. R. L. 

Transrormalion, ciiez ITiomme, de la testosterone, hor¬ 
mone des teslicules, eii androst^rone, androgyne urinaire. 

Conversion by the human of the testis hormone, testosterone, into the urinary 
androgen, androsterone. Dorfman (R. I.), Cook (J. W.) et Hamilton (J. B.). Journ. 
of biol. Chem., 1939, 130, n“ 1, p. 285. — L’ingestion ou I’injection intramuscu- 
laire de testosterone a des hommes ayant une secretion testiculaire defleiente 
provoque I’excretion d’androsterone par les urines. Cette transformation de 
la testosterone en androsterone prouverait que, chez les hommes, la testo¬ 
sterone serait I’hormone des testicules. R. L. 

Relation entre la nature du supplement de complexe vita¬ 
mine B et la possibilite pour I’homocystine de remplacer la 
metbionine dans un r6gime. A relationship between the nature of the 
vitamin R complex supplement and the ability of homocystine to replace 
methionine in the diet. Du Vigneaud (V.), Dyer (H. M.) et Kies (M. W.). Journ. 
of biol. Chem., 1939, 130, n" 1, p. 325. — Un ou des facteurs presents dans 
I’extrait de son de riz (tikitiki) et un concentre de vitamines du lait ren- 
draient possible I’utilisation de Fhomocystine et de Thomocysteine par des 
animaux maintenus k un regime carenck en methionine. Ce facteur man- 
querait dans le melange thiamine, riboflavine, acide nicotinique et ryza- 
mine B. R. L. 
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line m6lhode pour le dosage du gaz earboiiique des tissus. 

A method for determining tissue carbon dioxide. Danielson (I. S.) et Hastings 
(A. B.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, n" 1, p. 349. — Pour doser le COj 
dans un tissu on le place dans un tube connects A I’appareil de Van Slyke. 
Le CO, est libere par addition de SO,H, et application du vide et de la cha- 
leur, il est absorbs par la base contenue dans la chambre A reaction, oi'i il 
est dosd par la mAthode de Van Slyke. R. L. 

m^thode pour I’obtention de cendres a%'ec le.s tissus mous 
permettant le dosage des cations. A method for ashing soft tissues 
preliminary to the determination of cations. Buell (M. V.). Journ. of biol. 
Chem., 1939, 130, n” 1, p. 357. — Le tissu delipidA est desintAgrA A basse 
temperature par les acides nitrique et perchlorique et le rAsidu est calcine 
jusqu’A obtention de cendres blanches solubles dans I’eau. Les cations Ga, 
Mg, Na et K sont alors doses par les mAthodes habituelles. R. L. 

Dosage de petites quantites de threonine. The microestimation 
of threonine. Block (R. J.) et Bolling (D.). Journ. of biol. Chem., 1939, 130, 
n“ 1, p. 365. — Le dosage de la thrAonine comprend sa transformation en 
acAtaldAhyde par le tAtraacetate de plomb, le passage de I’acAtaldAliyde dans 
SO,H, concentrA et sa combinaison avec le p-hydroxydiphenyle. Cette reac¬ 
tion donne une coloration rouge ou violette, avec une absorption maximum 
A 560 m|ji qui permet d’apprAcier la proportion de threonine. R. L. 


Pbarmacie galenique. 

Inconipaiibilit6 entre le sirop de goudron et le sulfo-gaiiaco- 
late de potassium. Rabat (J.-A.). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1940, 
78, n" 2, p. 67. — Le remAde est le suivant : aprAs une dissolution du thiocol 
dans le sirop, ajouter, en agitant aprAs chaque goutte, une solution saturee 
d’acide citrique jusqu’A disparition de la coloration brun violacAe. 

R. R. 

Sur la solubility de I'iode dans la glyc6rine et sur la pr6pa- 
ratioii du collutoire iody oniciiial. Mesnard (P.). Bull. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1940, 78, n^ 2, p. 71-78. — Les pharmacopees sont en 
dAsaccord en ce qui concerne la solubilite de I’iode dans la glycArine. 
L’auteur a fait des essais rigoureux avec une glycArine Codex, Dao. = 1,255 et 
de I’iode sublimA, pulvArisA et dessAchA. Chaque essai a AtA maintenu A tem- 
pArature constante pendant quatre A cinq heures. Les essais ont AtA faits A O'” 
(solubilitA 0 gr., H d’iode dans 100 gr.), A -j- 5“ : 0,21; A 10” : 0,33; A 15“ : 
0,46; A 20“ : 0,58; A 25“ : 0,72; A 30“: 0,85; A 40“ : 1 gr.,14; A 50“ : 1 gr.,50 et 
a 100“ : 2 gr., 90. Si,au lieu d opArer A temperature constante et en prAsence 
d’un excAs d’iode, on prepare une solution a chaud pour la refroidir ensuite, 
la solubilitA reste plus Alevee. 

Pour prAparer le collutoire iodA du Codex (au 1/100“ en poids), il faut 
maintenir les composants en contact pendant environ quarante-cinq minutes 
au bain-marie bouillant; le solutA ainsi obtenu est stable pendant au moins 
deux mois. R. R. 

Stabilisation des solutions pour usage bypodermique. Stabiliz- 
zazione di soluzioni per uso ipodermico. Ferraris (A.). Bollettino chimico 
farm., 1939, 78, n“ 7, p. 173. — Les solutions huileuses de quinine base ne- 
peuvent se faire sans artifice, car ce produit, dissous dans I’huile A chaud 
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crislallise presque entierement par refroidissement. L’addition de trois parties 
d’acide oleique pour une partie de quinine rend cette base soluble, mais 
modifie la nature du produit. Le gaiacol a la proprl6t6 de la solubiliser : un 
melange des deux produits, par parties 6gales, se liqu6fie a chaud, et devient 
soluble dans une huile neutre. L’auteur propose la formula suivante : 

Quinine base sfeche, b gr.; gaiacol, 5 gr.; myrtol, b gr.; menthol, 3 gr.; 
huile camphree au 1/10% Q. S. pour 100 cm% 

Les produits aromatiques peuvent 6tre remplacSs par I’essence de pin, le 
gomenol, le terpinol, I’eucalyptol, etc. 

On fait liquefler, a chaud, la quinine avec le gaiacol, ajoute 20 cm® d’huile 
camphr6e en chauffant au bain-marie, puis les produits essentials, et com¬ 
plete les 100 cm’ avec de I’huile camphree. 

Apres refroidissement, on filtre, divise en ampoules et sterilise a la vapeur 
fluente une demi-heure a 100°. 

La quinine doit 6tre bien seche. 

Les ampoules de gluconate de calcium compos6es sont stabilis6es par 
addition de b °/o d’hyposulfite de magnesium, ce qui stabilise 10 a 20 “/» de 
gluconate de calcium, et permet d’ajouter glycerophosphates, cacodylates, 
methylarsinates, formiates, etc. 

L’auteur donne les formules suivantes : 


Gluconate de calcium. 

Glycerophosphate de sodium. 

Hyposulfite de magnesium. 

Eau distillee.1.Q. S. 

Gluconate de calcium. 

Glycerophosphate de sodium. 

Cacodylate de sodium. 

Hyposulfite de magnesium:. 

Eau distillee.Q. S. 

Gluconate de calcium. 

Glycerophosphate de sodium. 

Methylarsinate de sodium .. 

Hyposulfite de magnesium. 

Eau distillee.Q. S. 

Gluconate de calcium. 

Glycerophosphate de sodium. 

Methylarsinate de sodium. 

Formiate de sodium. 

Hyposulfite de magnesium . 

Eau distillee.Q. S. 


20 gr. 
15 gr. 

3 gr. 
150 cm’. 
20 gr. 
10 gr. 
10 gr. 


On dissout, A chaud, le gluconate et I’hyposulflte dans 50 cm* d’eau, les 
autres produits dans 50 cm’ d’eau, on neutralise cette seconde solution par 
I’acide lactique M/10 ou chlorhydrique N/10, on melange les deux solutes, 
complete a 130 cm*, et filtre au papier, ou mieux, a la bougie. 

Les ampoules doivent 6tre soigneusement lavAes A I’eau distillAe, piiis stA- 
rilisAes avant d’etre remplies, a fin d’Aviter tout germe qui provoquerait la 
cristallisation de ces solutions sursaturAes. AprAs stArilisation, le liquide est 
trouble : on agite constamment pendant le refroidissement, et obtient ainsi 
des solutions limpides. A. L. 


Pbarmacodynamie. 

Action du sympatol sur le m^tabolisme des hydrates de 
oarbone et de la creatine. Pflug (Fr.). Arch.f. exp. Path. u. Phartnak., 
1938, 189, p. 64-74. — Le syrapatol, trAs prAs de I’adrAnaline au point de vue 
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de sa composition chimique et de son action circulatoire, difffere complfete- 
ment de cet alcaloide au point de vue des effets sur le m^tabolisme; il ne 
determine qu’une diminution minime du taux du glycogfene musculaire, une 
Elevation trfes faible du taux de I’acide lactique du sang et une hypergly- 
cemie beaucoup plus faible que celle d6clencli6e par I’adrfinaline, pas de 
glycosurie et enfln cr6atinurie trfes faible. P. B. 

Antagonisme du sympatliique et du va^ue sous I’aclion des 
substances adr^naliniques. Grosse-Brockhopf (F.) et Kaldenberg (F.). 
Arch. f. exp. Path. u. Pharniak., 1938, 188, p. 383-399. — Etude de la modi¬ 
fication par I’atropinisation de I’influence du vague sur les reactions de la 
pression sanguine et de la frequence du poulschez les sujets normaux aprfes 
administration de v6ritol, d’ephedrine, de syrapatol et d’adr^naline. La duree 
d’action sur la pression sanguine croit dans I’ordre suivant : adrenaline, 
sympatol, veritol, ephedrine. L’adrenaline acceifere le pouls; avec le sym- 
patol et rephedrine, la frequence du pouls reste presque constante ou 
s’eieve, en particulier vers la fln de la reaction. Le veritol ralentit le pouls. 
L’atropinisation prSalable montre que le vague freine I’eievation de la pres¬ 
sion. Aprfes atropinisation, pour toutes les substances precedentes, la pression 
sanguine s’eifeve plus fortement et la duree de I’eievation est toujours aug- 
mentfie. P. B. 

8ur les conditions d’action de la g- et de la k-siropliauthine 
chez le cobaye, en particulier par administration rectale. 

Lendle (L.) et ScHWEHBROCK (W.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 188, 
p. 317-327. 

Causes des ph^nom6nes de cumulation des glucosides digi- 
taliques. IV. Processus d'une intoxication digitalique. Bauer (H.) 
et Reixdell (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 460-491. 

Observations sur I'action de ia coramine sur les m^lano- 
phores et le syst^me nerveux de la greoouille et de la tortiie 

( vague). Burton [k.V.).Arch. internat.Pharm. etT7t^r., 1938, 60, p. 270-284. — La 
dose mortelle de coramine est de 1,9 a 2,0 milligr. par gramme de grenouille. 
La coramine aux fortes doses a, comme la nicotine, trois sieges d’action : le 
systfeme nerveux central, tons les ganglions autonomes (vague) et les termi- 
naisons nerveuses dans le muscle volontaire. Sur chacun de ces sifeges, elle 
determine une stimulation primaire suivie de paralysie. La reaction est de 
nature chimique car le coefficient thermique presente une grandeur 
d’environ 1,9 pour chaque augmentation de 5“ de temperature. La coramine 
aux fortes doses determine une paralysie gen^rale du systfeme nerveux sen- 
sitif de la grenouille, qui precede la paralysie motrice. Chez la grenouille, 
I’effet stimulant de la coramine depend de I’activite metabolique du systSme 
nerveux central qui, principalement, depend de la temperature. Aux basses 
temperatures. Paction depressive predomine, mais est precedee de degres 
variables d’effets stimulants aux temperatures plus eievees. La coramine 
determine, comme la nicotine, la dispersion des meianophores chez la gre¬ 
nouille normale ou hypophysectomisee mais avec une inteiisite moins marquee 
que I’extrait pituitaire. La toxicite de la coramine est augmentee directe- 
ment avec I’eievation de la temperature. P. B. 

Action de I’ergom^trine sup I’utdrus hnmain isol^. Me Laghlin 
(A. D.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 243-249. — L’ergometrine ne 
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determine pas d’augmentalion apparente de I’activitd des lambeaux Isolds 
d’ut6rus humain et de trompes de Fallope de femmes gestantes et non ges- 
tantes, prdsentant des contractions rythmiques et elle n’a qu’une faible 
action sur les preparations quiescentes. Elle determine I’apparition rapide 
de contractions regulieres vigoureusesdans les fragments quiescents d’uterus 
post partum de cobaye, mais est inactive sur les preparations rythmiques. 
L’ergometrine, aux fortes concentrations, inverse Faction de Fadrenaline sur 
I'uterus et les trompes de Fallope de la femme. P. B. 

A propos des effets des constitiiants de I’ergot de .seigle 
sur la diur^se. IV. Action de rergom6triniiie. Zunz (E.) et Vesse- 
LOvsKY (Olga). Arch, internat. Pharm. et Thdr., 1938, 60, p. 163-178. — Les 
injections intramusculaires d’ergometrinine accroissent la quantity d’urine 
A jeun et augmentent la diurese consecutive a Fingestion d’eau ou de solu¬ 
tion chloruree sodique ou de solution d’urde. Get effet diuretique est relati- 
vement moddre et beaucoup moins intense que celui obtenu dans les mfimes 
conditions sous Finfluence de Fergometrine. Les injections intramusculaires 
d’ergometrinine entravent la diminution graduelle du taux en chlorures de 
Furine lors de la diurfese aqueuse et de la diurfese urdique. Elies entravent 
quelque peu Faugmentation graduelle des chlorures lors de la diurfese chlo- 
rurde sodique. Elies ne modifient pas sensiblement Faccroissement graduel 
de la teneur en chlorures de Furine a jeun. Les injections intramusculaires 
d’ergomAtrinine entravent quelque peu la diminution graduelle du taux en 
urde de Furine lors de la diurese aqueuse et tendent, au contraire, A Faccen- 
tuer lors de la diurese chloruree sodique. Elies ne modifient pas sensible¬ 
ment Faccroissement graduel de la teneur en uree de Furine A jeun et 
Faccentuent quelque peu lors de la diurAse ureique. P. B. 

Sur les isomeres de rac6tyl-|i-iiidthyleholine. Sihonart (A.). 
Arch, intern. Pharm. et Ther., 1938,60, p. 209-212. — L’acAtyl-|3-mAthylcho- 
line lAvogyre a une activity muscarinique beaucoup moindre que FisomAre 
dextrogyre; les deux isomAres ont un pouvoir nicotinique Aquivalent sur le 
muscle gastrocnAmien AnervA du chat. Pas d’action nicotinique sur la ten¬ 
sion sanguine du chat. Seul FisomAre dextrogyre est hydrolysApar FestArase 
du sArum de chat ou de lapin. P. B. 

Etudes sur la plidnothiazine. V. Destin6e de la pli^nothiazine 
dans I’orgnnisme. De Eds (F.), Eddy (C. W.) et Thomas (J. 0.). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 250-262. — L’administrationpar voie gastrique 
de phAnothiazine, tres insoluble et facilement oxydable, aux rats, aux lapins 
et A Fhomme, dAtermine FexcrAtion dans Furine de phAnothiazine sous forme 
soluble dans Feau et du systAme d’oxydation-rAduction rAversible thionol- 
leucothionol. P. B. 

Excrdtion rdnale de la sulfanilamide chez les chiens. Green 
(D. F.) et Allison (J. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 263-270. 

Reaction de precipitation cntre les ddrlvds de la pyridine, 
la picoline, la p-picoline et la collidine avee les derives phe- 
noliques. Bergstermann (H.), Nocker (P. A.) et Krauskopf (Br.). Arch. f. 
exp. Path. u. Pharmak., 1939, 191, p. 55-75. 

Alkyl nitrites.')!. Etude pliarmacologique d’une nouvelle sdrie 
de nitrites aliphatiques. Krantz Jr. (J. C.), Carr (C.J.) et Forman (S. E.). 
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Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 298-301. — Preparation de six nitrites 
d’alcoyle nouveaux. Tons determinent une chute de la pression sanguine par 
inhalation de leurs vapeurs. La bromation des nitriles a poids faible mole- 
culaire prolonge leur rSponse depressive. Ces corps sont irritants pour la 
muqueuse nasale de I’homme. Le tetramethyl pinacol mononitrite se decom¬ 
pose rapidementet spontanement en presence de I’eau etpour cette raison ne 
pent etre employe en therapeutique. En inhalation le nitrite du cyclohexanol 
produit une cephaiee intense chez I’homme. Le 2-ethyl-n-hexyl-l-nitrite a 
une activite therapeutique pleine de promesses. Sa reponse depressive est 
du mSme ordre de grandeur que celle du nitrite d’amyle et la duree de son 
action est environ six fois plus grande. P. B. 

Alk.vl nitrites. II. Pharmacologrie du U-ethyl-n-hexyl-l-ni¬ 
trite. Kbantz Jr (J. C.), Carr (C. J.) et Forman (S. E.). Journ. Pharm. exp. 
Ther., 1938, 64, p. 302-313. — La reponse depressive du nitrite d’octyle est 
environ sept fois plus longue que celle du nitrite d'amyle. La production de 
methemoglobine par nitrite d’octyle est negligeable, alors que, par le nitrite 
d’amyle, elle est marquee. La toxicite de I’octylnilrite chez le rat en injec¬ 
tion pdritoneale n’atteint que le quart de celle du nitrite d’amyle. 

P. B. 


8ur Faction du crui sur I'^lectrocardiog^ramme du cceur de 
grenouille. Ebster (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 191, p. 19-22. 
— L’eiectrocardiogramme du coeur de grenouille montre, aprfes injection 
d’extrait de gui, un ralentissement du pouls, un allongement du temps de 
conduction, une disparition du sommet auriculaire et des signes de g6ne du 
developpement de I’excitation dans le ventricule. Ces alterations se pro- 
duisent malgrfi I’atropine. P. B. 

l/action ralentissante du &:ui sur le pouls. Richter (H.) etScHRocKS- 
NADEL (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 191, p. 23-29. — Le ralentis¬ 
sement du pouls au premier stade de Faction dugui chez le chat est d’origine 
centrale. 11 est du A une excitation du centre du vague et en m6me temps a 
une inhibition du centre accel6rateur. La cause gdn^rale consiste dans le 
d^clenchement d’un m6canisme circulatoire dSpresseur dont les r^cepteurs 
sont dans le coeur et dont les fibres aff^rentes cheminent dans le vague. 

P. B. 

Volume h^patique et action du gui. Jarisch (A.) et Henze (C.). 
Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 191, p. 30-39. — Au cours de I’hypo- 
tension determinee par I’injection d’extrait de gui, vasodilatation des vais- 
seaux h6patiques. Cette reaction des vaisseaux du foie est un r^flexe dont la 
voie afferente chemine dans le vague cervical et la voie efferente dans le 
sympathique. Malgre la dilatation des vaisseaux hdpatiques, il ne se produit 
pas de stase sanguine dans le foie. P. B. 
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memoires originaux” 


La sterilisation. 

Techniques pratiques et interpretations theoriques (^). 

Les problfemes que les pharmaciens ont chaque jour i resoudre, 
pour realiser une sterilisation aussi parfaite que possible de medi¬ 
caments injectables, de serums, de vaccins, de pansements ou de 
ligatures chirurgicales, sont tres divers et tr^s deiicats. Les tech¬ 
niques utilisees sont le resultat d’une longue experience, poursuivie 
depuis les premiers temps de la Bacteriologie. Ces techniques ont 
eu pour point de depart d’abord de trfes anciens travaux, — comme 
ceux d’AppERT, — sur les meilleures conditions de conservation des 

(*) Reproduction iiiterdite sans indication de source. 

1. Conference faite le 27 avril 1941. A I’amphitheJtre de la Clinique infantile 
de I’hdpital des Enfants-Malades, devant les Internes en pharmacie des HOpitaux 
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liquides ; ensuite, les recherches historiques de Pasteur sur la 
« generation spontanee », recherches qui marchaient de pair avec 
celles qui le conduisaient a attribuer I’origine des fermentations k 
des organismes vivants, et ensuite a etendre la meme notion aux 
maladies contagieuses. 

De tres bonnes methodes pratiques de sterilisation furent ensuite 
tres rapidement mises au point, et, si elles se sont ameiiorees depuis 
dans le detail, elles n’ont cependant pas varie dans leurs grandes 
lignes. Au contraire, Vinterpretation du mecanisme de la sterilisa¬ 
tion, si elle a fait I’objet de bien des travaux, n’a progresse que tr^s 
lentement. Aujourd’hui encore, bien des points, meme fondamen- 
taux, demeurent obscurs. II n’est done pas sans interct de passer 
en revue, d’abord les faits experimentaux bien etablis, qui sont 4 la 
base de la sterilisation, ensuite les methodes de controle qui per- 
mettent d’apprecier I’efflcacite pratique d’une technique, pour ter¬ 
miner par une vue d’ensemble sur les recherches relatives au 
mecanisme meme de la sterilisation, et sur I’interet que ces 
recherches presentent. 


Bases experiment ales de la sterilisation. 

Le but de la sterilisation est de detruire, dans un domaine bien 
deiimite, — ampoule, tube a essai, boite metallique close, — les 
germes vivants divers, et avant tout les virus pathogenes : bacteries, 
spores bacteriennes, virus filtrants, germes de moisissures. Ce but 
peut etre atteint au moyen de substances chimiques (antisepsie) ou 
d’agents physiques, au premier rang desquels se place la chaleur. 
On applique plut6t le terme de desinfection & la destruction des 
germes par les antiseptiques chimiques, celui de sterilisation a la 
destruction par agents physiques, mais, dans la pratique, on associe 
souvent les effets de la sterilisation par la chaleur a ceux de 
substances plus ou moins antiseptiques. 

Nous allons n^anmoins nous burner d’abord, dans ce qui va 
suivre, a examiner les modalit^s essentielles de la sterilisation par 
la chaleur, qui est, de beaucoup, le proc6d4 le plus important. 

Nature de la bacterie. — La plupart des bacteries pathogfenes, 
sous leur forme vegetative, virulente, sont d^truites a xme tempera¬ 
ture de 62“ a 60°, en des temps de I’ordre de cinq a soixante minutes, 
ceci, bien entendu, en milieu aqueux. Mais pour un germe bacterien 
determini, les conditions de destruction par la chaleur sont beau- 
coup plus etroites, et elles sont caracteristiques du germe. Ainsi, le 
B. coli, tres fragile, est sterilise en viiigt minutes a 52“, taudis que 
des Brucella resistent dix minutes 6 60“. A la meme temperature de 
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60°, les virus filtrants ne resistent, eii general, qu’une fraction de 
minute. 

II en results que, malgre ces variations correspondant a chaque 
esp^ce, un chauffage d’une heure a 70° suffirait a tuer touies les 
formes v&getatives pathogfenes. 

Influence de l’etat de la bacterie. Spores. — Alors que les 
bact^ries proprement dites ne forment pas de spores, les bacilles 
sont sporul4s, et ces spores sont beaucoup plus r^sistantes k la 
chaleur que les formes v4g6tatives. La diff4rence est meme si consi¬ 
derable qu’elle est bien difficile k interpreter. Au lieu d’un s^jour 
dans I’eau d’une heure a 70°, c’est un s6jour de meme dur6e k 
115° qui est n^cessaire, si Ton veut etre certain d’avoir tu6 toutes 
les spores. 

Les germes pathogenes sporul^s sont peu nombreux : le germe du 
charbon (B. anthracis) est rare et ne risque gu^re de se transmettre 
par I’interm^diaire d’un solute injectable ou d’un objet de panse- 
ment. Le germe du botulisme (Clostridium botulinum) ne donne lieu 
qu’a des intoxications alimentaires. Restent seulement les ana^robies 
du tetanos et de la gangrene (Cl. tetani, d’un c6t4 ; Cl. sporogenes, 
Cl. histolyticum, Cl. septique, Cl. oedematiens, etc., de I’autre). En 
pratique, on peut done dire qu’aprfes une sterilisation d’une heure 
a 70°, eux seuls, sous la forme sporul6e, sont encore ^ craindre. 

Une application pratique utile de cette notion de resistance des 
spores a la chaleur est I’emploi, comme test de sterilisation, de 
germes non pathogenes a spores tres resistantes, comme le B. subtilis. 
Nous y reviendrons plus loin. 

Relation entre la temperature et la duree de chauffage. — 
Nous venons de voir que chaque espece bacterienne etait tuee dans 
des conditions particulieres, caracteristiques de I’espece, et meme 
eventuellement, de la race. Mais y a-t-il une temperature critique 
mortelle, propre & chacune ? Bien qu’on ait 1’habitude, dans la 
pratique, de parler de temperature mortelle pour une bacterie, des 
recherches precises ont montre qu’une telle expression n’avait de 
sens que si on sous-entendait que la duree d’action de cette tempe¬ 
rature est fixee une fois pour toutes. Si la duree varie, la tempera¬ 
ture mortelle varie egalement. 

Ainsi, experimentant sur le Bact. typhosum, Chick [1] (1910) a 
obtenu la sterilisation en milieu aqueux (100.000 germes par centi¬ 
metre cube), en : 


2 heures.a 47” 

48 minutes.ft, 49“ 

4* minutes.& 51“ 


7 minutes.a 53“ 

150 secondes.a 55“ 

21 secondes.a 59“ 
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II en est de m^me dans le cas de spores tres resistantes. Ainsi, 
avec la spore du bacille thermophile de Bigelow et Esty (1920'i [2], 
les variations sont les suivantes : 

22 heures.a 100“ 3 min., .a 130“ 

3 h., 75.a 110” 1 minute. k 140“ 

23 minutes.a 120“ 

Si on porte ces indications numeriques sur une courbe, en 
inscrivant en abcisses les temperatures, en ordonnees les logarithmes 
des durees de sterilisation, on voit que le logarithme de la dui-ee 
est directement proportionnel ci la temperature. 



C’est la une donnee experimentale trfes importante, du fait qu’elle 
est generate. On a trop souvent tendance, quand on effectue une 
sterilisation, k penser qu’une diminution de 10’ de la temperature 
sera compensee par une augmentation legere de duree, 25 ou 30 % 
par example, alors qu’en realite la duree doit etre multipliee par 
6 ou 7, aux environs de 115°, pour des bacteries sporuiees. 

R6le de l’eau dans la sterilis.ation. — C’est un fait bieii connu, 
depuis les premieres recherches, que la destruction des bacteries 
par la chaleur est beaucoup plus rapide dans I’eau que dans Fair, 
et beaucoup plus aussi dans Fair sature de vapeur d’eau que dans 
Fair sec. Toutes les indications numeriques mentionnees plus haut 
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se rapportent exclusivement la sterilisation en milieu aqueux. 

En atmosphere seche, la destruction d’une espfece bact6rienne 
n’est pas seulement fonction de la temperature et de la dur^e de 
chauffage, mais aussi de I’etat de dessiccation de la bacterie. On la 
tue beaucoup plus vite si, du milieu de culture, ou elle etait dans 
son etat normal d’humidite, on la fait passer brusquement 
I’atmosphere sfeche d’une etuve, que si on la desseche d’abord k 
basse temperature, avant de la porter dans cette etuve. Ainsi, le 
B. typhosum resiste une demi-heure a 115° en atmosphere seche, 
quand il a ete prealablement desseche dans le vide a la temperature 
ordinaire [3]. Quoi qu’il en soit, un sejour d’une demi-heure a 
175-180° est necessaire pour que toutes les formes bacteriennes, 
meme les plus resistantes, soient detruites. 

Que se passe-t-il en atmosphere contenant de la vapeur seche, 
c’est-a-dire en atmosphere non satur&e de vapeur d’eau, mais en 
contenant tout de mSme une certaine proportion ? C’est une question 
qui a une assez grande importance pratique, mais sur laquelle les 
experimentateurs ne sont pas tous d’accord. La plupart cependant 
s’accordant k regarder comma sensiblement equivalents I’air chaud 
prive d’eau ou I’air chaud mei6 de vapeur seche, c’est-a-dire en pro¬ 
portion tres inferieure 5 la saturation. A cette maniere de voir, 
JouAN [4] objecte une experience dans laquelle des echantillons de 
coton impregne de spores de B. subtilis sont enfermes les uns en 
lubes scenes, les autres en tubes simplement fermes par un tampon 
de coton carde. On les place a I’etuve 120° et on constate que la 
sterilisation est totale apres quinze minutes en tube scelie, tandis 
qu’elle n’est pas terminee apr^s une heure en tube ferme au coton. 
JouAN en conclut que I’humidite naturelle du coton qui s’est vapo- 
risee est restee presente dans I’air du tube scelie seul, tandis qu’elle 
s’echappait ^ travers le tampon de coton qui fermait 1’autre tube ; 
d’apres lui, la difference des resultats s’explique par la difference 
du taux d’humidite des deux atmospheres. Je pense plutOt que la 
difference observee est attribuable 5 la difference de pression qui 
existe dans les deux tubes. En tube scelie, k mesure que la tempe¬ 
rature s’est eievee, la pression de I’air a augmente et, e 120°, le 
supplement de pression est de I’ordre d’une demi-atmosph6re. II en 
resulte que la vitesse de dessiccation des spores est ralentie. 
Demeurees plus hydratees, elles sont done tuees plus vite. A pression 
egale dans les deux tubes, on n’observerait de difference, entre atmo¬ 
spheres seche ou partiellement humidifiee, que si le taux d’humi- 
diie s’approchait de la saturation. Dans ce cas aussi, la vitesse de 
deshydratation des germes serait ralentie, en presence de vapeur 
meme seche, et la duree de sterilisation abregee de oe fait. 
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Influence de l’etat physico-chimique du milieu. — Aussi bien en 
atmosphere seche qu’humide, I’action microbicide de tous les com¬ 
poses chimiques antiseptiques s'accentue, quand la temperature 
s’ileve. II en resulte que des substances tres faiblement antisep¬ 
tiques le deviennent notablement aux temperatures oil Ton effectue 
la sterilisation, et que beaucoup de medicaments, meme non consi- 
deres comme antiseptiques, contribuent, quand on sterilise a 110° 
par exemple leur solute injectable, a abreger la duree de sterilisa¬ 
tion. II en est ainsi, en particulier, des solutions alcalines (solute de 
bicarbonate de sodium), et meme de solutions salines (serum sale 
hypertonique). 

Un autre cas interessant est celui des solutions huileuses. Meme 
si on les sterilise a I’autoclave, il n’y a pas contact entre les germes, 
englobes par I’huile, et I’atmosphere humide exterieure. La sterili¬ 
sation est cependant realisee a peu pr^s dans les memes conditions, 
de temperature et de duree, qu’en solute aqueux. Le Codex prescrit, 
par exemple, de steriliser I’huile camphree a I’autoclave vingt 
minutes a 115°, au lieu de vingt minutes a 110° pour les solutes 
aqueux en general. C’est que, ici encore, les germes en suspension 
dans I’huile ne peuvent pas se deshydrater completement a 116°, de 
sorte qu’ils sont tues presque aussi rapidement qu’en milieu aqueux. 
(A vrai dire, la presence du camphre accentue un peu cette rapidite.) 

Influence du support. — C’est encore la meme interpretation qui 
peut rendre compte du fait que, si on etale une culture microbienne 
sur un support solide, et si ensuite on porte a I’autoclave, la duree 
de sterilisation est plus courte avec un support de tissu ou de coton 
qu’avec un support de verre. II est probable que sur tissu, la dessic- 
cation de la bacterie avant chauffage a ete beaucoup moins complete 
que sur verre. 

Influence du nombre de bacteries initialement presentes. — 
Nous avons toujours, jusqu’ici, parie d’une duree de sterilisation, 
a une temperature et dans des conditions donnees. C’est la une 
notion qui demande a etre corrigee. 

En realite, quels que soient le germe et les conditions de I’expe- 
rience consideree, si une duree de trente minutes a ete necessaire 
pour steriliser a T° un echantillon contenant initialement un nombre 
connu N de bacteries, il est bien evident qu’au bout de quinze 
minutes, une grande partie de ces bacteries etaient deja mortes. 
Autrement dit. Taction microbicide de la chaleur a ete progressive. 
Les bacteries ont ete tuees les unes apres les autres, et non pas toutes, 
en meme temps, au bout de trente minutes. 

Si on recommence la meme experience, mais avec dix fois plus 
de germes, soit 10 N, on trouve que la duree de sterilisation est 
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augmentee legerement. L’augmentation devient tres notable si on 
est parti de mille fois plus, plus encore de un million de fois plus 
de germes. Autrement dit, il existe une liaison entre dnree de steri¬ 
lisation et nombre initial des germes. 

Apres un certain temps de chauffage, 4 une temperature deter- 
min6e, on n’observe pas, soit la survivance, soit la mort, de 
Vensemble des bact^ries, mais un certain pourcentage de morts. Si 
ce pourcentage est theoriquement de 9.998 p. 10.000, la probabilite 
de non-st6rilite sera egale a 0,2 si on est parti d’un objet ^ steriliser 
contenant initialement 1.000 bacteries. C’est-a-dire que, si on 
effectue un tres grand nombre de fois la mSme experience, toujours 
k la m^me temperature, pendant le m^rne temps, avec toujours 
chaque fois 1.000 germes initiaux, on trouvera en moyenne 2 tubes 
non steriles sur 10. Mais, bien entendu, si I’experience n’est faite 
que deux fois, on pourra aussi bien avoir la malchance de tomber 
sur deux tubes non steriles que la chance de tomber sur deux 
steriles, au hasard. 

Si, dans les mimes conditions, on est parti de 100 germes initiaux 
par tube, on n’aura plus que 2 chances sur 100 de rencontrer un 
echec de sterilisation. Avec 10 germes initiaux, ce risque tomberait 
a 2 p. 1.000. 

Mais, par contre, avec 10.000 germes dans chaque tube au depart, 
presque tous les tubes se montreraient non steriles. 

C’est la un fait tres important dans la pratique, parce qu’il 
permet de comprendre I’interet qu’il yak opeier avec le plus de 
proprete possible, m^me quand la solution injectable — ou I’objet 
de pansement — qu’on prepare doit etre ulterieurement sterilise. 
Moins le nombre de germes initiaux sera grand, plus la securite de 
la sterilisation ulterieure sera grande. Et quand on rencontrera un 
objet mal sterilise, avant d’incriminer la sterilisation elle-meme, on 
devra toujours se demander si I’anomalie constatee n’est pas attri- 
buable a une souillure massive accidentelle avant sterilisation. C’est 
pour la m^me raison que, dans la preparation des catguts chirur- 
gicaux steriles, un grand progres a ete realise quand, les conditions 
de sterilisation restant les memes, le perfectionnement des precedes 
industriels de preparation de la corde a catgut a permis de faire 
porter cette sterilisation sur des catguts plus propres, contenant trks 
peu de spores, tetaniques ou autres. 

Une autre -consequence capitale de cette notion de probabilite, 
appliquee a la sterilisation, c’est que, meme une technique parfaite 
(telle que, par exemple, on n’ait qu’une chance sur un million de 
rencontrer un echantillon conservant un germe vivant) ne met pas 
a I’abri, tres exceptionnellement, d’un echec isoie de sterilisation, 
qu’il ne faudrait pas, a priori, mettre sur le compte d’une faute 
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op^ratoire. Seule, une suite d’echecs est une preuve de mauvaise 
sterilisation. 

II en resulte que le contrdle bactiriologique direct, de I’efficacite 
de la sterilisation, n’est serieux que s’il porte sur un grand nombre 
d’echantillons. Nous reviendrons plus loin sur ce point. 

Influence des chauffages discontinus. — Enfln, le dernier fait 
fondamental est qu’on obtient une sterilisation beaucoup plus effi- 
cace par chauffage discontinu ou tyndallisation que par un seul 
chauffage, a la meme temperature, pendant un temps egal a la 
somme des temps de tyndallisation, surtout quand I’intervalle des 
chanffages est d’une vingtaine d’heures. Non seulement il en est 
ainsi, pour les formes vegetatives, mais mSme pour les spores qui 
sont detruites totalement par tyndallisation a 70° pendant une 4 
deux heures, si 1’operation est recommencee trois ou quatre fois, 
vingt ou vingt-quatre heures d’intervalle. 

L’explication de ce fait surprenant est encore i trouver. Tyndall, 
qui I’a decouvert, pensait [5] que les spores resistaient bien au pre¬ 
mier chauffage, mais que, dans I’intervalle de temps qui precedait 
le second, les spores se modifiaient en se priparant k donner des 
formes vegetatives et que, sans qu’elles aient change d’aspect, leur 
sensibilite k la chaleur devenait trks grande aprfes une vingtaine 
d’heures. D’autres auteurs ont pense que, dans I’intervalle des 
chauffages, les spores se transformaient completement en formes 
vegetatives jeunes, trks vulnerables, — ce qui n’est pas trks different 
de I’hypothkse de Tyndall. Mais, par des experiences dejk vieilles, 
Duclaux [6] a montre I’inexactitude de ces suppositions : il lefroidit 
a la glaciere, dans les intervalles des temps de chauffage, de 
maniere k interdire toute evolution des germes, pendant ces inter- 
A'alles, et constate que la sterilisation est quand meme realisee. Force 
est done bien d’admettre que la spore n’est trks sensible k un chauf¬ 
fage continu en milieu humide que si la temperature atteinte est 
voisine de 115°, tandis que si le chauffage est discontinu, une tempe¬ 
rature de 70° peut suffire k produire le mSme resultat. 


Examen de quelques techniques usuelles. 

Sterilisation par i.a chaleur seche. — On utilise en general 
retuve PoupiNEL. Il faut proscrire les modeles k chauffage eiectrique, 
munis d’un dispositif qui coupe le courant dis que la temperature 
de sterilisation a ete atteinte. Dans ce cas, en effet, la temperature 
reellement atteinte, d Vinterieut des objets sterilises, est trks infe- 
rieure k cette temperature maximum. De plus, la duree de la sterili¬ 
sation est trop brkve et inconnue. On doit pouvoir maintenir une 
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heure I’^tuve 4 175-180°, ne pas serrer les objets a I’interieur et 
laisser ouvert le volet sup6rieur de ventilation pour qu’il y ait 
circulation d’air, de manifere que I’equilibre de temperature de 
I’atmosphere de I’etuve soit aussi bon que possible. On ne sterilise, 
de cette manifere, que la verrerie et les instruments de chirurgie. 
Encore est-il preferable, quand on le pent, de steriliser ces derniers 
a I’autoclave. 

Sterilisation a l’autoclave. — On opfere habituellement soit a 
110° (exc^s de pression : 0,6 atmosphere) pour les solutes injectables 
peu fragiles, soit a 120° (exc^s de pression : 1 atmosphere) pour les 
liquides tres difficiles 5 steriliser, ou a 134° (exces : 2 atmospheres) 
pour les pansements. Dans tons les cas, les durees de sterilisation 
doivent etre comptees a partir du moment ou I’objet d steriliser a 
atteint la temp&rature necessaire. Or, deux difficultes se presentent : 
la premiere est que, dans les autoclaves courants, on ne dispose que 
d’un manometre qui indique les exces de pression de ratmosphere 
interieure. Les temperatures inscrites sous ces pressions sont-elles 
toujours les temperatures interieures vraies .i' La deuxieme difflculte 
est que, meme si la temperature de 1’atmosphere de I’autoclave 
correspond bien a I’indication du manometre, il faut encore savoir 
au bout de combien de temps I’objet a steriliser aura atteint lui- 
meme cette temperature. Sur la maniere d’eiuder cette deuxieme 
difflculte, tout le monde est d’accord : en atmosphere de vapeur 
d’eau saturante, les egalisations de temperature sont vite realisees, 
a cause de la grande chaleur de vaporisation de I’eau. II se produit 
une condensation d’eau k la surface de I’objet 5 echauffer, et, simul- 
tanement, la chaleur degagee par cette condensation lui est cedee 
et eieve sa temperature. L’equilibre est pratiquement atteint en un 
temps qui depend du volume et de I’inertie thermique de I’objet. 
Pour les flacons ou ballons plains de solutes aqueux, ce temps est 
de I’ordre de vingt minutes a 120° pour un volume de 1.000 cm^. 

Au contraire, la question de la correspondance entre les indica¬ 
tions de temperature du manomfetre et les temperatures interieures 
vraies a donne lieu k des interpretations inexactes. La notion clas- 
sique [7] est que, si on n’a pas chass6 d’abord I’air conteriu dans 
I’autoclave, la pression propre de cet air, accrue encore par I’eieva- 
tion de temperature, va s’ajouter a la pression de vapeur corres- 
pondant k la temperature vraie, de sorte que le manometre indiquera 
la somme des deux. En faisant le calcul, on trouve par example que, 
quand la temperature interieure sera de 110°, I’aiguille du mano¬ 
metre devra monter aux environs de 134°. Et ou recommande de 
toujours effectuer la chasse de I’air, pour que les indications du 
manomitre deviennent conformes aux vraies temperatures inti- 
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rieures. Cette manifere de voir est en contradiction absolue avec les 
faits. La temperature inscrite sur le manometre, en dessous de 
chaque pression, est en effet la temperature d’equilibre de la vapeur 
saturante, a la pression considerie. A cette pression-la, le melange 
eau-vapeur ne peut Stre en ^quilibre que s’il se trouve a la tempe¬ 
rature correspondante, et peu importe que I’atmosphere qui sur- 
plombe I’eau liquide soit une atmosphere de vapeur d’eau pure ou 
un melange d’air et vapeur. II est done certain que quand la tempe¬ 



rature sera egalisee, en tous les points, a I’interieur de I’autoclave, 
il y aura correspondance exacte entre la tempirature intirieure vraie 
et la temperature lue sur le manometre, mime si I’air n’a pas ete 
chasse. 

Pour mieux le comprendre, supposons qu’on echauffe I’autoclave 
lentement, de maniere qu’a chaque instant I’equilibre de tempera¬ 
ture, a I’interieur, ait eu le temps de s’etablir. Comme on n’a pas 
chasse I’air, cet air commence a s’echauffer, et, enferme dans une 
enceinte close, sa pression monte, conformement a la loi de Gay- 
Lussac. Cette montee lente de pression est representee par la courbe 
pointiliee sur la figure 2. Au moment ou la temperature de 108“ est 
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atteinte, I’eau commence a se vaporiser : en effet, a ce moment, 
la courbe de changement de pression de I’air a volume constant 
rencontre la courbe, trac^e en traits discontinus, qui represente 
I’equilibre de la vapeur saturante. Si done on 61eve encore la tempe- 
ratiu-e, I’air n’augmente que pen de pression et sa pression propre 
devient inferieure a celle que le liquide doit supporter pour etre en 
equilibre a cette temperature. Aussitot I’ebullition se produit, jusqu’a 
ce que la pression support^e par le liquide, pression due d la fois 
a I’air et a la vapeur, soit dgale a la pression d’equilibre. Autrement 
dit, quand la temperature s’dleve de 26° k 134°, la pression a I’inte- 
rieur de I’autoclave s’dlfeve suivant la courbe pleine (fig. 2), qui se 
confond d’abord avec la courbe d’eebauffement de I’air et ensuite 
avec la courbe de la vapeur saturante. II en resulte ndeessairement 
que les indications en temperature du rnanometre sont fausses 
jusqu’d 107° et exactes au-dessus de 108°. Or, on emploie toujours 
I’autoclave a 110° ou au-dessus. 

J’ai tenu a verifier 1’exactitude du raisonnement precedent, 
d’autant que I’opinion classique reposait sur des experiences, en 
particulier celles de Duffour [8], qui avait trouve par exemple une 
difference de 13° entre I’indication du rnanometre (126°) et la tempe¬ 
rature vraie (113°). En rdalite, une confusion a dte faite entre 
temperature rapidement atteinte et temperature d’equilibre. Si I’air 
n’a pas et6 chassd, I’egalisation des temperatures doit se realiser dans 
une atmosphere pauvre en vapeur d’eau. L’echauffement de I’air ou 
des objets qu’il contient par le mecanisme de condensation decrit 
plus haut est done tree lent. L’bomogeneite de temperature est lente- 
ment obtenue. Si, au contraire, on a pr4alablement chasse I’air, 
I’atmosphere ne contient que de la vapeur. La temperature est alors 
rapidement la meme en tons les points. 

Ainsi, avec un autoclave chauffe par un serpentin de vapeur et en 
partant d’une temperature ambiante de 20°, j’ai obtenu les resultats 
suivants : 

1° Autoclave ferme d la temperature ordinaire, avant le debut du 
chauffage. (Pas de chasse d’air.) — Chauffage rapide, jusqu’a ce que 
la pression indiquee par le manomfetre soit egale a 1 atmosphere 
(indication du manomfetre : 120°). La dur^e d’^chauffement a dte de 
deux minutes seulement. Temperature rdellement atteinte a I’inte- 
rieur de I’autoclave (a mi-hauteur) : 

Au bout de une minute ; 94° (soit une difference de temperature : 
120 — 94 = 26°). 

Au bout de trente minutes ; 118°. 

2° Experience faite avec le meme autoclave. Purge d’air initiale 
complete. — Montee rapide de la pression k 1 atmosphere (120°). 
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Temperature interieure reelle alteiiite, apres une minute : 118”, sans 
changement notable si on prolonge 1’experience. 

Des essais paralleles, effectues soil k 110°, soil a 131° out donn6 
des r^sultats analogues. L’intervalle de temperature qui existe au 
dibut, par defaut d’egalisation de la temperature interieure, est 
d'autant plus grand que I’autoclave est muni d’un dispositif de 
chauffage plus rapide. 

Ces resultats montrent qu’iZ est indispensable d’effectuer la purge 
d'air, non pas pour que les indications du manometre en tempera¬ 
ture soient exactes, mais bien pour que la temperature soil rapide- 
ment la mime en tous les points, a I’intirieur de Vautoclave. 

Ce qui precede explique ce qu’on observe chaque jour dans la 
sterilisation 4 I’autoclave de grosses ampoules de verre, scellees, 
contenant un solute aqueux. Ces ampoules contiennent, bien entendu, 
de I’air. Quand, apres avoir effectue la purge d’air de I’autoclave, on 
sterilise, a 110° par exemple, elles n’6clatent pas, bien que leur paroi 
soil tres mince. C’est done qu’il n’y a pas de siirpression importante 
a I’interieur, comme le ferait penser la theorie classique. C’est seule- 
ment quand on arrete la sterilisation, qu’on laisse refroidir I’auto- 
clave jusqu’k 100°, et qu’on I’ouvre, qu’il faut prendre la precaution 
de laisser bien refroidir les ampoules, jusqu’au voisinage de la 
temperature ordinaire, avant de les manipuler. Car, d ce moment, 
si elles sont restees chaudes, elles sont en surpression notable. Et en 
fait, c’est a ce moment qu’elles edatent souvent. 

Dans la sterilisation des pansements, on prefere, pour obtenir une 
meilleure chasse d’air, utiliser soit le systeme du vide partiel 
prealable, soit celui des detentes successives de vapeur. L’un ou 
1’autre de ces deux precedes permet de realiser, trfes rapidement, 
I’egalisation souhaitee des temperatures interieures. D’autre part, 
dans cette sterilisation des pansements, on a interet a faire penetrer 
la vapeur en tous les points, I’interieur de la masse du pansement, 
pour assurer sa sterilisation en chaleur humide. Si I’air a ete con¬ 
serve, totalement ou partiellement, il se constitue, dans le panse¬ 
ment, une poche d’air, que la vapeur exterieure comprime sans la 
penetrer. II en resulte que, rndme quand I’egalisation des tempera¬ 
tures est obtenue, on ne realise, a I’interieur de cette poche, qu’une 
sterilisation en milieu insuffisamment humide, qui sera moins bonne 
que la sterilisation au contact de la vapeur saturante. Dans le cas 
ou on desire steriliser les pansements en boite metallique fermee 
etanche, il est done necessaire d’humidifler I’interieur des boites. 

Stehilisation par ebullition simple. — On ne I’utilise gu^re que 
pour steriliser les instruments de chirurgie, et surtout aux Etats- 
Unis. On ameiiore la valeiir de la methode en dissolvent 2 a 6 % de 
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borate ou de carbonate de sodium dans I’eau, ce qui a le triple a\an- 
tage d’elever la temperature d’ebullition de quelques degres, de 
rendre le liquide nettement microbicide, et enfin d’empecher la 
rouille des instruments. 

Sterilisation p.ar tyndallisation. — On I’emploie de plus eu plus 
pour les liquides injectables. En principe, on pent utiliser soil une 
^tuve a air, soit un bac d’eau chaude k dispositif thermostatique. 
Mais le second procM6 est bien preferable, en ce que regalisation 
des temperatures y est beaucoup plus rapide. On risque de commettre 
des erreurs graves dans revaluation approximative du temps pratique 
d’echauffement d’un ballon ou d’une grosse ampoule, dans une 
6tuve a 60°, temps qui variera tres notablement si la temperature 
initiale de I’ampoule est de 15°, ou si elle est de 26°, par exernple, 
variations frequentes. 

Sterilisation par filtration a la bougie. — C’est un fait bien 
connu qu’une bougie Chamberland, si elle arr6te presque toutes les 
bacteries, peut tout de m^me en laisser passer quelques-unes. II en 
est ainsi, meme des bougies aux pores les plus fins. De sorte qu’on 
doit regarder cette filtration, non pas comme un rnoyen de steriliser 
complfetement un liquide, mais comme un moyen de r^duire a 
presque rien le nombre des germes qu’il contient. C’est pourquoi le 
Codex de 1937 recommande, dans la sterilisation des solutes opothe- 
rapiques injectables, de ne considerer la filtration a la bougie que 
comme une operation prealable, que, pour plus de securite, on 
completera, chaque fois que la cbose sera possible, par une tyndal¬ 
lisation ulterieure. S’il s’agit d’un liquide trop fragile pour supporter 
une tyndallisation, on ajoute en pratique un l^ger antiseptique, dont 
1’action suffit a detruire les qnelques germes subsistants. 

Sterilisation par les rayons ultra-violets. — Le pouvoir micro¬ 
bicide des rayons ultra-violets est tres ^leve. II est d’autant plus 
grand que la radiation consideree a une plus courte longueur d’onde. 
Mais, par ailleurs, les radiations ultra-violettes sont, aussi, d’autant 
plus absorb^es par la matiere que leur longueur d’onde est plus 
courte. Deja, pour des radiations de 2.000-3.000 A, trfes microbicides, 
presque toutes les substances, organiques ou minerales, sont opaques, 
sauf I’eau pure. Au del4 de 2.000 A, I’eau elle-m6me ferait 6cran. 
C’est pourquoi, dans la pratique, cette methode de sterilisation n’est 
pas applicable aux solutfe injectables. Les radiations de la lampe a 
vapeur de mercure, a paroi de quartz, sont seulement utilisees pour 
la sterilisation de I’eau et ne donnent de bons resultats que s’il s’agit 
d’une eau trfes limpide. 




142 


BIABCEL. CHjIJLliOT 


La sterilisation au « Codex » de 1937. — Le Codex prescrit 
d’employer : 

1° La sUrilisation seche d 180° pour la verrerie destinee a des 
operations aseptiques : suspensions huileuses injecUbles, solutes 
opotherapiques injectables, serums therapeutiques ; 

2® La sterilisation k I’autoclave d 120° : a) trente minutes pour les 
crins de Florence ; b) vingt minutes pour le melange lanoline- 
vaseline destine k la preparation de suspensions huileuses injectables ; 

3“ La sterilisation k Vautoclave d 115° : a) deux fois quinze minutes 
pour le serum gelatine ; b) vingt minutes pour I’huile camphree et 
les suspensions huileuses d’iodobismuthate et d’oxyde de bismuth ; 

4“ La sterilisation Ji I’autoclave d 110°, vingt minutes pour tous 
les solutes injectables peu alterables par la chaleur : solutes de caco- 
dylate de sodium, cafeine et benzoate de sodium, chlorure de sodium 
isotonique, chlorure et sulfate de sodium, chlorhydrate de cocaine, 
glucose isotonique et hypertonique, cyanure de mercure, iodure mer- 
curique, chlorhydrate de morphine, quinine-urethane, quinine- 
antipyrine. Bien entendu, cette resistance des alcaloi'des, du glu¬ 
cose, etc., a une temperature de 110°, n’est parfaite que si le verre 
des ampoules est neutre (travaux de Lesure, loc. cit.) ; 

6° La sterilisation d 100°, trente minutes, pour le solute d’apomor- 
phine ; 

6° La tyndallisation d 70°, pour tous les solutes de medicaments 
alterables : adrenaline, novocai'ne-adrenaline, sulfate d’atropine, 
bicarbonate de sodium, chlorhydrate d’amyieine, chlorhydrate d’eme- 
tine, chlorhydrate de morphine et scopolamine, salicylate de sodium, 
salicylate de sodium et glucose, bromhydrate de scopolamine, sulfate 
de sparteine, sulfate de strychnine, sulfate de strychnine et caco- 
dylate de sodium ; 

7° La tyndallisation d 60°, dans I’alcool a 90°, pendant huit heures 
par jour, trois jours de suite, pour les catguts, prealablement 
degraisses dans I’alcool a 96°, a 60°, pendant six heures Qes catguts 
peuvent aussi etre sterilises par antisepsis, par contact de vingt- 
quatre heures, 6 37°, avec une solution alcoolique alcaline iodee) ; 

8° La sterilisation par filtration d la bougie, pour les solutes injec¬ 
tables opotherapiques. Le Codex recommande, apr^s repartition en 
ampoules steriles, de tyndalliser pour plus de surete, si possible (voir 
plus haul) ; 

9° La preparation aseptique, en employant du materiel sterile, 
pour I’huile grise et pour les serums therapeutiques. En pratique, 
pour plus de securite, on additionne les serums d’un antiseptique 
leger, et mSme, on tyndallise a temperature aussi basse que possible ; 

10° Pour les pansements et le coton, le Codex n’impose pas un 
mode operatoire particulier. II exige seulement 1’absence de germes 
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de toute sorte, pathogenes ou non. En pratique, on sterilise a I’auto- 
clave en boites ouvertes, pour assurer un balayage par la vapeur, ou 
en boites ferm6es, a I’int^rieur desquelles on ajoute une quantite 
d’eau suffisante pour assurer, la temperature de sterilisation (134“), 
un taux d’humidite suffisant {voir plus haul). 

Gas des vaccins microbiens. — C’est le cas le plus deiicat. On se 
propose en general de tuer la totalilS des gerrnes, en conservant 
intactes leurs proprietes antigeniques. Or, ces proprietes sont presque 
toujours liees ti des proteines, sensibles k Taction de la chaleur. II 
faut done obtenir une sterilisation parfaite, ci une temperature aussi 
basse que possible. Le Codex conseille d’operer k une temperature 
« determinee pour chaque espece et pour chaque souche..., tempera¬ 
ture la plus basse qui, maintenue pendant une heure, fait perdre 
leur vitalite a la totality des gerrnes ». Or, ce que nous avons vu 
plus haut permet de penser qu’on peut seulement, apr^s une telle 
operation, avoir reduit a un chiffre Ires petit la probabilite de survie 
d’un germe. Mais on ne peut pas avoir la certitude d’en avoir tue 
la totalite, surtout si on a opere a la temperature la plus basse 
possible. Dans la pratique, on additionne le vaccin d’un antiseptique 
leger, de fa^on k tuer le ou les quelques gerrnes qui pourraient avoir 
survecu. II est inutile d’insister sur Tinteret qu’il y a a ne pas 
appliquer la mime technique de sterilisation d’un vaccin a des 
echantillons contenant, au depart, des nonrbres differents de gerrnes. 
II est essentiel de connaitre exactement le nombre de gerrnes par 
centimetre cube et d’operer toujours dans les memes conditions de 
nombre, aussi bien que de temperature et de duree. 

(.4 suivre.) Marcel Guillot, 

Pharmacien des Hdpitaux de Paris, 

Chef des Iravaux k la Faculty de Pharmacie. 


Sur la valeur du rapport K/Na 
dans les eaux sulfurees sodiques d’Ax-les-Thermes. 

L’emergence des eaux sulfurees sodiques d’Ax-les-Thermes s’effectue 
aux levres d’une faille tailiee dans des granits et des pegmatites. La 
nature chimique de ces roches encaissantes donne a penser que les 
metaux alcalins presents dans les eaux d’Ax devraient comporter des 
quantites appreciables de potassium ; k cote du sodium dont Torigine 
est profonde, le lessivage des parois de cheminement devrait faire 
apparaitre des quantites non negligeables de potassium. 
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L’examen des differentes analyses publiees pour les eaux d’Ax-les- 
Thermes conduit a des conclusions opposees sur la richesse de ces 
eaux en sodium et potassium. Sans doute, les difQcult6s que rencon- 
traient les anciens auteurs dans le dosage des metaux alcalins ne sont- 
elles pas etrangferes k ces contradictions. II nous a paru utile de 
reprendre, a I’aide de techniques modernes, le dosage direct dans les 
eaux d’Ax du sodium et du potassium ; ces donnees nouvelles permet- 
traient de determiner pour chaque source 4tudiee la valeur du rap¬ 
port K/Na. 

Techniques. 

Sdiiium. — Dans un grand nombre d’analyses anciennes le sodium 
etait dos6 par reste ; il ne semble pas qu’il existe des donnees recentes 
sur Ax 6tablies par des m^thodes directes. 

Nous avons applique au dosage du sodium dans les eaux sulfurees 
sodiques d’Ax la methode ponderale a I’acetate triple de sodium, 
magnesium et uranium ; cette methode, dite au sel de Streng, a fait 
I’objet d’un grand nombre d’^tudes critiques dont un expose detains 
sera fait dans la these de doctorat en pharmacie de I’un de nous. Pour 
notre part, nous avons v6rifi6 que la methode au sel de Streng 
s’applique avec exactitude dans les milieux silicates et de pH elev4 
que constituent les eaux d’Ax. 

Potassium. — Le dosage du potassium, jadis effectue sous forme de 
chloroplatinate, a ^te realise a I’etat de cobaltinitrite de potassium, 
suivant les indications precis^es par Leulier, Velluz et Griffon. La 
richesse des eaux en silice ne perturbe pas le dosage. 

En raison de la teneur presumee faible des eaux d’Ax en potassium, 
le dosage a porte sur des eaux concentr^es au 1/100 de leur volume 
initial, par evaporation lente a feu doux. La precipitation n’a ete faite 
que sur des produits desulfures par oxydation. 


Resultats. 


Les resultats preiiminaires ci-dessous representent la moyenne de 
4 a 6 essais effectues sur chaque eau : 


Na K 


milligrammes 

p. 1.000 


Grande Sulfureuse 
Saint-Roch (droite) 
MystOre ..... 
Kau bleue .... 

Pilhes. 

Ferrugineuse. . . 

Patissier. 

Rossignol sup. . . 
Viguerie. 


51,60 2,886 

49,20 3,000 

53.40 2,65 

50.40 2,10 

46,80 2,35 

26.40 3,055 

51,60 2,000 

47.40 — 

44.40 — 
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Ces resultats ne sont pas conformes k ceux deja indiqu6s par les 
chimistes ayant analyst les eaux d’Ax. 

Garrigou n’a jamais releve dans les eaux d’Ax que des traces de 
potassium, par contre, Wilm a public concernant le potassium des 
donnees voisines des nbtres ; nos resultats inclinent k penser que les 
dosages de Wilm peuvent etre retenus dans I’ensemble. 

En ce qui concerne le sodium, des divergences notables apparaissent 
entre les publications anterieures, aussi bien de Wilm que de Garrigou, 
et les resultats que nous indiquons. 

Les ev^nements actuels ont interrompu le cours de notre travail. 
Des qu’il nous sera permis de reprendre nos dosages, de nouveaux 
documents seront publics, mais d’ores et d4ja paraissent pouvoir ^tre 
degagees quelques conclusions g^n4rales : 

1° Le potassium est loin d’etre absent des eaux sulfurees sodiques 
d’Ax ; son taux varie entre 2 et 3 milligr. p. 1.000. 

2° Le sodium varie en moyenne entre 45 et 55 milligr. p. 1.000. 

3“ La valeur moyenne du rapport K/Na est done voisine de 1/20 
a 1/25 ; la source sulfuro-ferrugineuse constitue la seule exception 
notable a cette remarque. 

II y a lieu de penser qu’une etude systematique du rapport K/Na 
dans les eaux sulfurees sodiques pyreneennes serait d’un grand 
int6r§t geochimique. 

Les propri5t^s generales des eaux sulfurees sodiques ont, en effet, 
une continuity remarquable le long de la chalne : il serait int^res- 
sant de savoir si le rapport K/Na est influenc6 par la plong^e pro¬ 
gressive de la zone axiale des Pyr^nyes d’Est en Guest. Notre travail 
fait ainsi partie d’un ensemble de recherches entreprises par le pro- 
fesseur F. Caujolle sur les variations des propriytys caractyristiques 
des eaux sulfureuses des Pyrynyes, en function de leur situation 
gyographique le long du grand axe de la chaine. 

Le prysent mymoire n’a eu d’autre objet que de fixer les rysultats 
pi-yiiminaires de nos recherches. 

P. Blanc. C. Maugen. 

(Travail du Laboratoire de Chimie de la FaculU de Medecine 
ct de Pharmacie de Toulouse : Professeur V. Brustier.) 


Bull. Sc. Pharm. ( Mai-Juin 1941). 
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Sur une Apocynacee de Golombie : le Pinique-pinique 

[Raawolfia heterophylla Roem. et Schult. C)]. 

Le Pinique-pinique est un arbuste de Golombie, utilise dans ce pays 
contre les morsures de serpents et le paludisme. Lors d’etudes pr^li- 
minaires, I’un de nous, avec M. M.-M. Janot [4], a pu identifier cette 
plante k Rauwolfia heterophylla Roem. et Schult. et montrer son 
identite avec le « Cbalchupa, » de Guatemala, egalement employe 
comme alexitere et antimalarique. 

I. point de vue botanique, cette esp^ce a ^te definie au debut du 
XIX® siecle par Roemer et Schultes [9] sur des echantillons d’herbier 
provenant de I’Am^rique du Sud. 

Les racines sont courtes, parfois tuberisees, de couleur jaune et de 
saveur trfes amere ; elles portent de nombreuses radicelles. Des coupes 
transversales, examinees au microscope apres coloration au vert 
d’iode-carmin ou a I’orcanette, montrent, de I’exterieur vers I’inte- 
rieur, un suber peu epais, du parenchyme cortical ci elements allonges 
transversalement; certains contiennent uncristal prismatique d’oxalate 
de calcium ; de place en place, on distingue quelques grosses cellules 
scl6reuses ; au niveau du liber, il y a des laticif^res non anastomoses ; 
le bois, fortement lignifie, presente de nombreux rayons medullaires 
etroits, s’irradiant du centre vers la Peripherie. 

Les tiges forment des buissons de 2 a 3 m. de hauteur et portent des 
rameaux anguleux verticilies par quatre, verddtres quand ils sont 
jeunes, cribles de lenticelles blanchStres a I’etat adulte ; I’ecorce, 
fibreuse, est difficile a separer du cylindre central. Au microscope, 
on retrouve la structure typique des Apocynacees : a I’exterieur, un 
suber peu developp6 ; au-dessous, un parenchyme cortical, collen- 
chymateux dans la zone externe, avec quelques prismes d’oxalate de 
calcium ; au niveau du pericycle, presence d’amas de grosses fibres 
peu colorables par le vert d’iode ; au-dessous du liber, un anneau 
continu de bois secondaire avec parenchyme ligneux fortement epaissi, 
un peu de bois primaire, puis du tissu crible perimedullaire, enfin la 
moelle avec quelques cellules scl^reuses. On rencontre de gros lati- 
ciferes, surtout dans le liber et le tissu crible pirimedullaire, et Iquel- 
quefois aussi dans le parenchyme cortical et la moelle. 

Les feuilles, de taille inegale (voir fig. 1), verticill4es par quatre, 
bri^vement p4tiolees, penninerves, oblongues, acumin^es au sommet 
pour les deux plus grandes, obtuses pour les deux plus petites. Des 
coupes transversales montrent (fig. 2), au niveau de la nervure 

1. Ces recherches, brifevement exposees id, ont fait I’objet, de la part de I’un 
de nous [6], d’une thfese de Doctorat i laquelle nous renvoyons pour tous details 
compl4mentaires. 
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m^diane, un faisceau libero-ligneux dispose en croissant, avec des 
laticif^res de grandes dimensions dans le liber normal et le tissu 
cribld p6rimedullaire ; sur les ^pidermes, il y a quelques polls 
tecteurs, pluricellulaires, uniseries, et fortement cutinises. Au niveau 
du limbe, il existe, dans des cellules du tissu palissadique, plus volu- 
mineuses que les voisines, des macles d’oxalate de calcium, tandis 
que dans le tissu lacuneux se trouvent des prismes. 

Le fruU est une drupe biloculaire, verte quand elle est jeune, noir 
violace k maturite. La partie externe du mesocarpe, charnue, est 



Fig. 1. — Rameau de Pifiique-pifiique 
provenant de la Sierra Nevada de Santa-Maria (Colombie). 

Cliche C. R. Ac. Sc., 1939, 209, p. 654. 

constituee de cellules parenchymateuses allongees transversalement, 
tandis que la partie interne comprend des elements sclerifies fortement 
epaissis et tres canalicules. 

L’embryon 4tant tr^s petit, la graine est presque entierement 
constitute par I’albumen. 

Localisation des alcaloides. .— Cette localisation a tte effectute 
d’une part par le rtactif iodo-iodure de Bouchardat, qui donne, 
comme on salt, un precipite brun dans les cellules ci alcaloides, 
d’autre part en mettant k proflt la coloration rouge que donne I’alca- 
loi'de principal avec I’acide nitrique, les coupes ttant traittes soit 
par une solution d’acide nitrique a 60 %, ou mieux soumises I’action 
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des vapeurs de cet acide, puis mont^es en glycerine. Pour le reactif 
de Bouchardat, on ne peut employer ici le moyen de controle par 
traitement prealable a I’alcool tartrique (methode d’ERRERA), car, 
comme nous le verrons plus loin dans la partie chimique, il existe 
dans cette plante des alcaloides dont le tartrate est insoluble dans 
I’alcool. I ’un de nous a deja rencontre des faits analogues chez une 



Fig. 2. — Section dans la feuille de Rauwolfia heterophylla Rccm. et Schult. 


ep., dpiderme; coll., collenchyme; lal., laticifdres; t. c. p., tissu cribld pdrimddul- 
laire; b., bois; 1., liber; p. poll tecteur; t. p., tissu palissadique; 1. 1., tissu 
lacuneux; ma. made et c. ox.,cristal prismatique d’oxalate de calcium. (Grossisse- 
ment : 110 diamdtres). 

autre Apocynac^e : VHolarrhena ajricana [7] et espere revenir un jour 
sur la sp^cificite de la methode d’ERRERA. 

Dans la racine, les reactions des alcaloides sont intenses surtout au 
niveau des rayons medullaires, du liber et du parenchyme cortical ; 
on trouve ^galement des substances alcaloi'diques dans les regions 
non scl6rifl4es de la tige, dans le tissu crible et le parenchyme 
lacuneux de la feuille et, chez le fruit, dans la zone externe du 
mesocarpe. 
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II. Etude chimique. — Parmi les premiers travaux se rapportant 
aux Rauwolfia, il faut citer celui de Greshoff [ 3 ] qui, en 1890, 
caracterisa dans I’ecorce de la racine de divers Rauwolfia et en parti- 
culier de R. canescens Willd. un alcaloi'de cristallis 6 donnant une 
coloration rouge intense avec I’acide nitrique. D’une esp^ce sud- 
africaine, R. caffra Sonder (= Tabernaemoniana ventricosa Hochst.), 
Koepfli [5] put isoler, en 1932, trois alcaloi'des cristallises dont le 
plus important fut denomm 6 rauwolfine CjoHjjOjNj, 2,6 H^O. Mais 
c’est le R. serpentina Benth. (= Ophioxylon serpentinum L.) qui a 
fait I’objet des travaux les plus nombreux ; d 6 ja, en 1887, Eijkman 
( cit4 par Greshoff) y signalait la presence d’un alcaloi’de [2 bis]. 

Quelques ann^es plus tard, aux Indes, Warden et Bose [ 12 ] 
extraient une base cristallisee qui, en raison de ses reactions colorees, 
est appelee pseudo-brucine. En 1931, une etude approfondie de la 
composition cbimique du R. serpentina est entreprise aux Indes par 
S. SiDDiQUT et R. H. SiDDiQui [ 10 ] qui isolent, entre autres substances, 
cinq alcalo'ides cristallises : I’ajmaline C 2 (|H 2602 N 2 , PE = 168-160°, 
Eajmalicine PE = 260-252°, I’ajmalinine C 2 „H 230 „N, PE = 180-181°, 
la serpentine C 21 H 23 O 4 N, PE = 163-164°, la serpentinine, PE = 263-265°. 
Un peu plus tard, a Leyde, Van Itallie et M“° A. Steenhauer [ 11 ], 
a partir de la racine de cette meme drogue, obtiennent trois alcaloiides 
denommes : rauwolfine C 21 H 26 O 2 N 2 (qui semble bien diff^rente de 
celle de Koepfli), alcaloi’de B et alcalo’ide C ; ces auteurs considerent 
leur rauwolfine comme identique 6 I’ajmaline des chimistes indous, 
mais ceux-ci n’admettent pas cette identite : la rauwolfine differerait 
par I’absence d’un groupement metbylimide [10]. 

Contrairement au R. serpentina, le R. heterophylla a ete jusqu’ici 
peu etudie au point de vue cbimique ; seul Deger [ 2 ] a public 
quelques recberches a son sujet. De racines provenant du Guatemala, 
ou cette plante est appelee Cbalchupa, cet auteur a retire deux 
substances alcalo’i’diques, qu’il a nomm^es chalchupine A et cbalcbu- 
pine B, obtenues de la fagon suivante : les cblorhydrates d’alcalo’ides 
totaux (apr^s extraction par I’alcool additionn^ de lessive de soude, ou 
par la methode de Stass-Otto) sont traites par I’etber aprfes alcalinisa- 
tion par la soude; par concentration des liqueurs 6 ther 6 es, on obtient 
la chalcbupine A ; puis la solution aqueuse, acidifiee par I’acide 
cblorhydrique, est additionnee d’ammoniaque et epuis^e par I’alcool 
amylique ; celui-ci abandonne par evaporation un residu brun qui 
est la chalchupine B. La chalchupine A, de PE = 170°, se presente 
sous forme d’une poudre jaune orange, amorphe, tres amfere, pre- 
sentant en solution etheree une fluorescence jaune vert. Deger lui 
attribue la formula C 14 H 31 O 12 N 3 ; comme reaction coloree, il faut citer 
la coloration rouge intense obtenue avec I’acide nitrique. 

La chalchupine B, ou « chalchupine-sulfine », de formula 
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C^HiaaOjiNijS, serait, toujours selon Deger, un compose d’addition 
d’une base plus simple CisH^^OnNe avec une base purique ou un 
albuminoi'de sulfure ; en solution alcoolique, cette substance possede 
une fluorescence vert bleu ; elle n’a pas de reaction color^e caract^- 
ristique. 

Nos premiers essais d’extraction ont ^t6 effectues sur des racines. 

1 ° La poudre de Pinique-pinique, prealablement degraissee ^ I’^ther 
de p6trole, est lixiviee par de I’alcool ^ 76°, les colatures sont 6vapor4es 
sous pression r^duite, le r6sidu est additionne de carbonate de sodium 
a 20 % et 6puis4 par le melange ethero-chloroformique. 

2" La drogue a ete 6puis6e a I’appareil de Soxhlet par le methanol, 
la liqueur extractive a ete distillee jusqu’a reduction au poids primitif 
de la plante et mise a la glaciere vingt-quatre heures. N’ayant pas 
obtenu de precipite, nous avons alors ajoute un ^gal volume d’eau et 
distille pour eliminer I’alcool. Le precipite form4 est dissous dans 
I’acide chlorhydrique dilue, puis degraisse par I’ether de petrole. Apres 
filtration et concentration sous pression r^duite, la solution acide est 
additionn^e de bicarbonate de sodium, ce qui provoque la precipitation 
d’une resine. La solution filtree est alors 6puisee par du chloroforme 
qui, par concentration sous pression rdduite, donne une poudre 
jaunatre, tres amere, repr^sentant les alcaloides totaux. 

3" La racine pulv6ris4e est tout d’abord degraissee par I’ether de 
petrole dans un appareil ci deplacement. Apr^s dessiccation, elle est de 
nouveau lixiviee par de I’alcool 6 86° additionne de 2 % d’ammo- 
niaque ; les colatures, acidifiees par I’acide chlorhydrique, sont 
concentrees sous pression r^duite et sans d^passer une temperature 
de 40 ^ 46°, jusqu’a reduction au poids initial de la drogue. 

La solution extractive, franchement acidifi^e par I’acide chlor¬ 
hydrique, puis filtree, est trait^e par de I’ether pour enlever diverses 
impuretfe. On 6puise ensuite a I’ether apres alcalinisation par la 
^oude. Les liqueurs etherdes, dessech6es sur sulfate de sodium 
anhydre, sont concentrees et mises a la glaciere ; il se precipite une 
substance alcaloidique jaune clair qui est recueillie par centrifugation 
et dessechee dans le vide en presence d’anhydride phosphorique. Le 
rendement est d’environ 3.3 p. 1.000. 

Puis, la solution sodique epuisee a I’ether est acidifiee de nouveau 
par I’acide chlorhydrique. On ajoute de I’ammoniaque jusqu’a 
reaction fortement alcaline et on agite a plusieurs reprises avec de 
I’alcool amylique, jusqu’a ce que celui-ci ne se colore plus en brun 
rougeatre. Le r6sidu obtenu par concentration sous pression r^duite 
des colatures, est dess6che, puis pulverise ; c’est une poudre brune, 
vraisemblablement identique a la chalchupine B, amorphe, de saveur 
amSre, precipitant abondamment par les r^actifs des alcaloides ; le 
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rendement est d’environ 7 p. 1.000 (soil un rendement total de 
plus de 1 %). 

C’est cette derniere methode, d’ailleurs analogue k celle de Deger, 
qui nous a donne les meilleurs r^sultats. 

L’alcalo'fde A (ou chalchupine A), PF = 164-166®, est une poudre 
amorphe, jaune clair, devenant brune k la lumifere, de saveur tr^s 
amere. II est l^gferement soluble dans I’eau (la solution, 14g^rement 
jaune, possfede une fluorescence verte), soluble dans le chloroforme, 
I’alcool, I’^tber. Nous n’avons pu le faire cristalliser dans les solvants 
usuels, mais apres precipitation dans 1’ether acetique le PF est legfe- 
rement plus eieve (168°). Cette substance donne des reactions colorees 
particulieres : .avec I’acide nitrique ^ froid, coloration rose passant au 
pourpre, puis au jaune orange ; avec I’acide sulfurique, teinte vert 
brunatre virant au jaune orange ; avec le reactif de Froehde, colo¬ 
ration violacee, puis vert olive ; enfm avec le reactif de Wasickt, au 
bain-marie, coloration rouge violace devenant verte par addition 
d’eau. Signalons de plus que la chalchupine A donne les reactions des 
derives de I’indol (dia/oreaction d’EnnucH, anneau violace avec le 
reactif d’HoPKiNs et Cole, coloration rouge violace avec le reactif 
phospho-vanillique [1]). En milieu aqueux, nous avons pu obtenir 
quelques derives caracteristiques ; picrate PF = 150-152°, chloro- 
platinate PF = 261-262°, et iodhydrate PF = 240° (dec.). 

Quant 5 la chalchupine B, peu soluble dans 1’ether, assez soluble 
dans I’eau, soluble dans I’alcool ethylique et I’alcool amylique, ce 
n’est pas une substance bien definie : si, apr^s avoir fait une solution 
dans I’alcool absolu, on ajoute 2 a 3 volumes d’ether, il se precipite 
une nouvelle substance alcaloidique et le point ile fusion s’ei^ve de 
187 240°. Contrairement aux assertions de Deger, nous n’avons pu 

caracteriser dans la chalchupine B ni soufre, ni derives puriques. 
Celle-ci ne donne pas de reactions colorees caracteristiques ; on est 
d’ailleurs trfes gene par la coloration propre et la fluorescence de cette 
substance (et il en est de meme pour la determination de son pouvoir 
rotatoire). 

Comme derives, il a ete obtenu, en milieu aqueux un picrate 
PF = 154-156°, un iodhydrate PF = 258-260° et en milieu alcoolique 
un tartrate PF = 250-252°. Nous regrettons que les circonstances ne 
nous aient pas permis d’approfondir cette etude chimique. 

Des substances alcaloi'diques analogues ont egalement ete preparees, 
mais en proportion moindre, des tiges, des feuilles et des fruits. 

III. Au point de vue pharmacodynamique, le R. heterophylla a ete 
etudie recemment par M. Raymond-H.\met [8] sur des echantillons 
provenant du Guatemala. En injection intraveineuse chez le chien, 
nous avons retrouve 1’inversion d’action de I’adrenaline, dej5 
signalee par cet auteur. D’autre part, on a pu mettre en evidence 
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I’action hypothifermisante du Pinique-pinique chez le cobaye soumis 
au prealable k Taction d’une substance hyperthermisante. 

En resume, le Pinique-pinique renferme au moins deux alcaloides, 
le premier, de PF = 168° (chalchupine A de Deger) soluble dans 
Tdther, semble voisin de la rauwolflne de Van Itallie et de Tajmaline 
de SiDDiQui ; le deuxitoe, peu soluble dans Tether, de PF = 240°, 
auquel on pent conserver le nom de chalchupine B (bien que Deger 
ait d^crit sous ce nom une substance impure). Au point de vue physio- 
logique, Textrait aqueux de Pinique-pinique est dou^ de pouvoir 
sympatholytique et d’une action hypothermisante chez le cobaye, fait 
en accord avec Tutilisation de cette drogue, au pays d’origine, comme 
febrifuge. , 

R. Paris, B. Mendoza Daza, 

Chef de Iravaux Pharmacien de la Faculty de Bogota, 

ii la Faculty de Pharmacie de Paris. Docteur de I’Universite de Paris. 
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Substitution de la novocaine a la cocaine 
dans le « Melange anesthesique dit de Bonain ». 

Le Codex de 1937, tome II, p. 567 donne, pour le Melange anes¬ 
thesique dit de Bonain, la formule suivante ; 


Chlorhydrate de cocaine.. 1 gr. 

Menthol.1 gi'. 

Phenol.1 gr- 


Mais, en ce temps de contingentements (avril 1941), il y a lieu de 
prevoir, comme 6tant prochain, celui de la cocaine et de ses sels. 
II nous a sembl6, sous cette impression, qu’il serait utile de 
remplacer, dans la formule ci-dess'us, la cocaine par le chlorhydrate 
de para-aminobenzoyl-diethylaminoethanol qui, comme un exemple 
de byzantinisme onomastique, ne comporte pas moins de douze syno- 
nymes av4res : 

Aldocdine, allocaine, endocaine, ethocaine, herocaine, nioca'ine, 
novocaine, paracaine, planocaine, procaine, scurocaine, syncaine, etc., 
parmi lesquels il est rationnel d’adopter celui qui est mentionne le 
plus anciennement au Codex (Suppl. 1920, p. 9) ; novocaine. 

Le chlorhydrate de cocaine donne, comme d’ailleurs la cocaine 
(base), un melange de Bonain parfaitement limpide. Il n’eii est pas 
de meme avec la novocaine qui reste indissoute, tandis que sa base 
donne un melange correct. Facheusement, cette base ne se trouve 
point dans nos officines ou elle ^tait jusqu’ici sans emploi et il ne 
faut pas esp^rer se la procurer commodement dans le commerce des 
produits chimiques. 

Si Ton considere que le poids moleculaire du chlorhydrate (= 272) 
comporte un HCl (= 36,5), on d^duit que : o) 1 gr.,155 de ce chlorhy¬ 
drate donne, th^oriquement, 1 gr. de base et, b) en NaOIl, 1/8 en 
poids de celui du chlorhydrate suffit a s^parer ladite base. 

Le modus operandi suivant permet, en quelques heures, de pra 
tiquer cette separation : 

Mettre dans un verre a pied : 4 gr. de novocaine, 15 cm® d’eau 
distill6e et II gouttes de solution de phtal6ine du phenol. Agiter avec 
une baguette de verre. Transvaser dans une ampoule a robinet de 
90 cm®. Laver le verre avec 5 cm® d’eau et transvaser. Verser dans 
1’ampoule 30 cm® d’^ther officinal puis, au moyen d’une burette 
gradu6e, de la lessive de soude dilute au 1/10 Oessive a 
1,33 :5 cm®,!!,© ;Q. S. 50 cm®) par affusions de 3 a 4 cm® au debut, 
suivies, chacune, d’une agitation vigoureuse de I’ampoule. La base 
pr4cipit6e se dissout au fur et A mesure dans Father. Ajouter la 
lessive dilute, goutte 5 goutte, jusqu’a virage rose persistant de la 
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phtaMine : il en faut environ 16 cm^. Agiter vigoureusenient une 
derniere fois et laisser les deux liquides se s^parer. 

Soutirer integralement le liquide aqueux et recueillir la solution 
eth6r6e dans un vase a filtration chaude de 6 cm. de profondeur, 
prealablement tari au centigramme prfes. Abandonner d’abord 6 I’air 
libre, puis 6 I’etuve a 37° ou dans le vide sec. 

Peser apres cristallisation et dessiccation pour d4duire le poids de 
base obtenu, qui, dans les conditions indiquees, est voisin de 3 gr. 
Ajouter dans I’ordre suivant : un poids 6gal de phenol cristallis6 
(qui dissoudra rapidement la base si Ton triture avec une baguette 
de verre), puis le m§me poids de menthol qui se dissoudra a son 
tour, par la trituration, en donnant un melange limpide. 

Repartir par 3 gr. dans de petits flacons etiquetds : 

Melange de Bonain d la novocdine. 

Le mflange de Bonain adrenalin^ comporte, pour 3 gr., I’adjonc- 
tion de 1 milUgr. d’adrinaline qui ne se trouve dans nos officinea 
que sous forme de solution au 1/1.000. On pourra cependant, dans 
toute offlcine, realiser ce dernier melange par dessiccation, dans une 
petite capsule taree, de XX gouttes de solution au 1/1.000 sous 
exsiccateur et mieux sous vide sec, ajoutant ensuite les 3 gr, du 
melange de Bonain, homog^n^isant soigneusement avec une baguette 
de verre et transvasant dans un petit flacon. 

Les avantages de la substitution prdconisee ici sont : 

Dispensation de I’inscription au registre B. 

Prix de revient beaucoup moindre. 

Le dernier tarif interminist^riel du 20 avril 1940 cote, en effet : 

Cocaine.30 fr. le gramme. 

Ghlorhydrate de cocaine.25 fr. le gramme. 

Novocaine. 4 fr. le gramme. 

L’evolution actuelle des prix porte le premier aux environs de 
UO fr., ce qui n’est peut-etre pas sans int6ret pour la bourse des 
malades et les finances des institutions (Assistance publique, Assu¬ 
rances sociales, Soci6t6s de secours mutuels, etc.), dont les charges 
toujours croissantes distancent rapidement les ressources non ind^fi- 
niment extensibles. 

Ern. CoRDONNiER, 


Pharmacien 5 Nice 
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Contribution a I’^tude pharmacodynamique du camphre 
et de divers camphosulfonates (suite). 

E. — Action du camphre sur les vaisseaux, la pression sanguine 

ET LE RENDEMENT DU CCEUR. 

L’influence exerc6e par le camphre, sur la pression sanguine, est 
encore plus complexe que celle que ce medicament exerce sur le fonc- 
tionnement du coeur. 

En effet, dans ce cas, il ne s’agit pas seulement d’une difference 
d’action des doses fortes et des doses faibles ou d’un 4tat pr^alable, 
sain ou deficient, de I’organisme. II s’agit, de plus, de la production 
parfois simultan4e, pour une mime dose de camphre, de phlno- 
mlnes opposes tels que vaso-constriction et vaso-dilatation, et de I’in- 
tervention dans ces phinomlnes purement vasculaires d’autres phl- 
nomlnes d’origine centrale, pulmonaire ou cardiaque. Peut-ltre 
s’agit-il, Igalement, comme le pensent certains auteurs (Handovsky 
et surtout Tamura et Kihara) d’une transformation plus ou moins 
lente du camphre en un produit d’action plus intense. 

Nous allons examiner successivement tons ces points. Cette der- 
nilre conception fera I’objet, en raison de son importance, d’un 
chapitre special. 

1° Production par le camphre, a dose ilevee, d’une vaso-constriction. 

a) Ce phenomene a Itl le premier mis en Evidence. Apris les cons- 
tatations faites par Wiedemann, des 1877 (Arch. f. exp. Path. u. 
Pharm.. 1877, 6, p. 216) sur des chats et des lapins, selon lesquilles, 
sous I’influence de fortes doses de camphre, la pression sanguine 
s’lleve en mime temps qu’apparaissent les convulsions, on a attribul 
la variation de la pression sanguine ^ 1’excitation des centres vaso- 
moteurs. Malgre les experiences ulterieures, confirmatives, presentees 
par Winterberg (Arch. f. d. ges. Physiol., 1903, 94, p. 456) qui ont 
montrl, sur des animaux fortement curarisis, qu’il pouvait se pro- 
duire, en mime temps, une disparition des convulsions et une sup¬ 
pression de I’accroissement de pression, il ne semble pas qu’il faille 
admettre, sans plus, que I’accroissement de pression n’est qu’une 
consiquence de Taction convulsivante. 

En effet, d’autres essais effectues par Wagener (Inaug. Diss., Mar¬ 
burg, 1889), par Tillie (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1890, 27, 
p. 1), puis par Seligmann (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1906, 52, 
p. 333) ont montrl qu’il pouvait se produire, sous Tinfluence du 
camphre, sur lapins et chats curarisis, des lllvations fortes de 
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tension arterielle sans que Taction du curare se trouve parallelement 
interrompue. 

Pourtant, malgr6 les observations assez recentes de A. P. Bestuz- 
HEw (Arch. f. exp. Path. n. Pharm., 1930, 158, p. 180-186) qui a 
montrd que le camphre aux concentrations de 1 p. 2.000 kip. 3.000 
renforce la secretion des surrenales, il semblait bien que Taugmen- 
tation de pression arterielle sous Tinfluence des doses fortes de 
camphre soit liee k la presence des centres cerebraux vaso-moteurs. 
En effet, Bijlsma (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1926, 115, p. 263) 
et Katagi (Okayama Igakkal Ztg, 1926, n“ 438, p. 800, d’apres 
R. Duesberg : Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 158, p. 314) 
avaient reussi k d6montrer que, sous Tinfluence du camphre il ne 
se produisait pas d’^l^vation de la pression sanguine chez des chats 
decapites aprks narcose k Tether, alors que cette Elevation se produi¬ 
sait chez des chats simplement d6c6rehres. Il y avait done probable- 
ment dependance entre Televation de la tension arterielle et la pre¬ 
sence des centres vaso-moteurs, et ceci en dehors de tout deden- 
chement de convulsions. 

Ce sont ces deux points que demontra definitivement R. Duesberg 
(Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 158, p. 314). Get auteur, tra- 
vaillant sur le chat et utilisant, en injection intraveineuse, une emul¬ 
sion dans Teau salee d’huile camphre# et d’acide oieique, arriva aux 
conclusions suivantes : 

a) Le camphre, k forte dose (10 k 20 milligr. par kilogramme 
d’animal) produit une 6l6vation de la pression sanguine pourvu que 
les centres vaso-moteurs soient accessibles, et pourvu qu’ils ne soient 
pas inhibes directement par un anesth^sique local, ou indirectement 
par traitement prealable de Tanimal par Tether, le chloroforme, le 
chloral ou les derives barbituriques. 

p) A la suite d’une injection de camphre forte, les convulsions se 
produisent aussi bien dans le cas d’une narcose k T6tber que dans 
le cas d’une narcose au cbloralose. Or, comme nous venons de le 
dire, dans le premier cas on n’obtient jamais d’elevation de tension, 
alors que dans le second on Tobtient trks souvent C). Les deux phe- 
nomknes sont done independents. 

Enfin, du point de vue pratique, Duesberg a constate les faits 
suivants ; toute lesion apportee k la circulation pendant Toperation 
preparatoire manifeste une influence sur Taction qu’exerce ulterieure- 
ment le camphre. C’est ainsi qu’une pression arterielle prealable, 
faible (60 k 100 mm. de mercure) facilite bien mieux la mise en 

7. Cette dissemblance d’action est sans doute due au fait mis en Evidence par 
Heffteh, d’aprJs Duesberg, que le cbloralose exerce un effet inhibiteur sur 
r^corce c4r4brate, sans narcotiser les centres de la moelle allongge. 
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evidence de 1’augmentation de pression qu’une pression forte 
(150 mm. de mercure et au-dessus). On retrouve done, encore ici, 
la notion qu’une deficience de I’organisme permet mieux de mettre 
en evidence Taction favorable du camphre. C’est ce qui decoule, 
egalement, d’essais effectues sur des animaux k pression arterielle 
artificiellement abaiss5e, par Maki (Inaug. Diss., Strasbourg, 1884), 
par Alexander-Lewin (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1890, 27, 
p. 226), qui ont utilise des animaux traites prealablement par diff5- 
rents toxiques, et, plus pres de nous, par Baranov et Speranskaja- 
Stepanowa (Zeits. /. d. ges. exp. Med., 1931, 78, p. 484), qui ont 
r5ussi, par injections intraarterielles de camphre dissous dans 
Tether puis mis en suspension dans Teau sal5e, a obtenir une 515va- 
tion de la pression sanguine sur des animaux a pression pr^alable- 
ment abaissee par le curare, Thistamine et d’autres substances. 
Enfin, B. Kadykow et I. Lewin (Arch, intern. Pharm. et Ther., 1935, 
50, p. 298) ont fait la meme constatation. 

Par contre P. Regniers et G. de Vleeschhouwer (C. R. Soc. Biol., 
1934, 115, p. 426 et Arch, intern. Pharmac. et Ther., 1935, 50, 
p. 65), administrant, chez le chien chloralosan5 et morphinise le 
solute de « camphre de Hoechst », n’ont constate, avec une dose de 
6 milligr. par kilogramme, par voie intraveineuse, qu’une legere 
hypotension et avec une dose de 12 milligr. par kilogramme, par 
voie intramusculaire, aucune hausse de pression. 

Quoi qu’il en soil, nous devons conclure de Tensemble de ces 
experiences et, plus particulierement, de celles de Wiedemann et de 
Duesberg que sous Tinfluence des doses relativement fortes de cam¬ 
phre, les centres vaso-moteurs c^rebraux sont stimules et produisent, 
par vaso-constriction, une elevation de la pression arterielle. 

b) D’autres auteurs, d’autre part, ont fait la meme demonstration 
en ce qui concerne les centres vaso-moteurs de la region splanchni- 
que. Cette notion, dont nous soulignerons plus loin les importantes 
consequences, est due, particulierement, a Frohijch et Morita 
(Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1915, 78, p. 277). 


2“ Production par le camphre, a doses moyennes et jaibles, 
d’une vasodilatation. 

a) Mais, comme nous Tavons dit plus haut, quelques auteurs, 
notamment Winterberg (Arch. f. d. ges. Physiol, 1903, 94, p. 455) 
et, plus tard, Stross (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1922, 95, 
p. 304 ; 1928, 430, p. 226 et p. 319] (®) ont discute la production, 

8. L’opinion de Wiechowski et celle de Stross selon lesquels le camphre est 
surtout un narcotique sera discutSe plus tard. 
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SOUS I’influence du camphre d’une vaso-constriction. Le premier de 
ces auteurs, effectuant, avec des solutions camphr^es, des perfusions 
d’organes tels que cuisse de grenouille, oreille de lapins, reins..., 
donna, des ph^nomenes constates, une explication qui eut le merite 
d’^claircir la question, en faisant intervenir 1’influence de la gran¬ 
deur des doses. II admit que le camphre, par action directe sur les 
parois vasculaires, produit une dilatation des vaisseaux qui int^resse 
plus les regions p^riph6riques (regions jugulaire et femorale), que 
les organes profonds. Cette vaso-dilatation serait dominee par la vaso¬ 
constriction d’origine centrale, si Ton met en experience des doses 
fortes de camphre, ou si Ton injecte les doses faibles de telle sorte 
(par example, dans la carotide en direction du cerveau) que la sub¬ 
stance medicamenteuse atteigne le systfeme nerveux central, avant 
d’avoir exerc^ son action vaso-dilatatrice p^ripherique. Par contre, 
par administration habituelle des doses moyennes et faibles, c’est la 
vaso-dilatation qui aurait la preponderance precedee, parfois, cepen- 
dant, par une br^ve vaso-constriction. Ces essais ont trouve une con¬ 
firmation dans les travaux de 0. Ehrismann et W. E. Engelhardt 
(Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1928, 131, p. 200), [ces auteurs ap- 
pliquent la methode de Ganter (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1925, 
110, p. 317) ont constate que les trois camphres stereoisomeres pro- 
duisent une dilatation des vaisseaux, precedee, toutefois, par une 
brSve contraction, prealable], et dans ceux de P. Marfori et 
G. Leoime (Ross. Terap. e Patol. din., 1933, 5, p. 205). 

Conformement h cette notion de vaso-dilatation peripherique, rap- 
pelons qu’il est de connaissance courante que le camphre, applique 
sur la peau, produit par vaso-dilatation cutanee de la rubefaction. 

Notons, pourtant, que Heimberger (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 
1929, 145, p. 188) a constate que I’huile camphree et les homologues 
du camphre ne presen tent pas sur I’endotheiium des capillaires, 
d’action correspondant k une augmentation du tonus ou une ame¬ 
lioration de la vitesse du courant sanguin. Si ces actions existent, 
elles ne peuvent Stre, remarque I’auteur, que des actions secondaires. 

b) D’autres processus de vaso-dilatation dus au camphre ont une 
importance encore plus grande : on sait, en effet, que sous I’influence 
du camphre, 4 doses faibles, il se produit une dilatation, directe, 
des vaisseaux coronaires, avec, comme consequence, une meilleure 
nutrition du coeur. Cette notion est due aux travaux de F. Meyer 
(Arch. /. Physiol, 1912, p. 222) qui a mis en evidence le pheno- 
mfene sur Le coeur de chien, a Frohlich et Pollak (Arch. /. exp. 
Path. u. Pharm., 1920, 86, p. 104), qui Font demontre sur le coeur 
de rat isoie, par application de solutions 4 1 p. 10.000 (camphre du 
Japon et camphre synthetique), a R. He.athcote (J. of Pharmacol 
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and exp. Ther., 1923, 21, p. 177, cite d’apres Ehrismann et Engel¬ 
hard!), a ces derniers auteurs {Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1928, 
131, p. 200) qui out d^montr6 le ph^nomfene sur le coeur de chat 
isole, pour des solutions Alp. 20.000 et A 1 p. 30.000, et, enfin, A 
S. P. Sawodskoj (d’aprAs R. Rigler et C. J. Rothberger dans le 
Handb. d. Physiol, de Betde, 7, II, p. 1012). Par contre, Seligmann 
(d’apres Gottlieb, 1. c.) n’aurait pas reussi A voir le phenomene sur 
le coeur de chat isol6 ; et mAme R. Katagi (Okoyama-Igakkai-Zosski, 
1926, n® 438, p. 787, d’aprAs Ehrismann et Engelhardt, 1. c.) aurait 
constatA, par application de solutions Alp. 1.000, un rAtrecissement 
des vaisseaux coronaires. 

Par ailleurs, sous I’influence du camphre, A doses faibles, on cons¬ 
tate une amAlioration de la petite circulation par dilatation des vais¬ 
seaux pulmonaires (Liebmann, Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1912, 
68 , p. 69). 

3° Succession, ou rSsultante, des Mats de vaso-constriction 
et de vaso-dilatation. 

Etant donnA ces phAnomAnes opposAs on pouvait se demander si, 
dans certains cas, on ne constatait pas d’interfArence de ces actions. 
C’est bien ce qui parait se produire. D’une part, il arrive que se 
succAdent, sous I’influence du camphre, des variations en sens 
inverse de la pression, d’autre part, il arrive qu’il se constitue, sous 
ces influences opposAes, un Atat moyen, voisin de la pression nor¬ 
mals. C’est ce qui explique les rAsultats contradictoires prAsentAs par 
les auteurs, ou le peu de variation de la pression artArielle sous I’in¬ 
fluence du mAdicament. Nous allons examiner successivement ces 
divers points. 

a) Parmi les auteurs qui signalent la succession des variations en 
sens inverse de la tension artArielle, il faut citer, particuliArement, 
B. Kadykow et I. Lewin {Arch, intern. Pharm. et Ther., 1935 50, 
p. 298). Ces auteurs, par injection intraartArielle, ont utilisA tout 
d’abord une solution de camphre AthArAe mise en suspension dans 
I’eau salAe, puis une solution, filtrAe, de camphre dans du sang dAfi- 
brinA. Ils mettaient en expArience des chats immobilisAs par oblitA- 
ration des vaisseaux de I’Acorce cArAbrale grAce A une injection caro- 
tidienne de poudre de lycopode. Ils sont ainsi arrivAs aux conclusions 
suivantes : le camphre dAtermine d’abord un abaissement de la 
pression sanguine (phase nAgative), puis une AlAvation de la pression 
(phase positive). Cette succession persiste aprAs destruction complAte 
de la moelle, mais elle est plus marquAe chez les animaux A moelle 
intacte. La section des vagues et le blocage des terminaisons de ces 
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nerfs dans le coeur par I’atropine ne suppriment pas les phenomenes. 
Les vaisseaux de la Peripherie (peau et nntuscles) jouent un role im¬ 
portant dans les modifications de la pression du camphre, les vais¬ 
seaux dilates se contractent et les vaisseaux contractes se dilatent. 

Plus tard, les mSmes auteurs (Arch, intern. Pharm. et Ther., 1935, 
51, p. 1) etudiferent Taction du camphre sur la pression en modifiant 
la temperature des animaux. 11s constatferent les phenomenes sui- 
vants : le chauffage de Torganisme, avec ou sans alteration de la 
thermoregulation, supprime, dans la plupart des cas, la phase nega¬ 
tive, mais renforce la phase positive. Le refroidissement, au con- 
traire, renforce la phase negative. Malgre tout Tinteret des constata- 
tions faites par K.\dykov et Lewin, il est difficile d’en tirer, du point 
de vue des doses, des conclusions nettes. En effet, les auteurs utili- 
sant, apr^s filtration, une solution dans le s6rum sanguin, ne peuvent 
pas indiquer avec precision les concentrations utilisees. 

D’autres auteurs signalerent ces alternances de variations en sens 
inverse de la tension arterielle. Notons les travaux tout recents de 
B. V. Christensen et H. .1. Lynch (J. of amer. pharm. Assoc., 1937, 
26, p. 786) qui, sur chats anesthesies a Turethane par injection intra- 
veineuse de 5, 10 et 15 milligr. de camphre, droit ou synthetique, 
par kilogramme, constaterent une chute nette, puis une remontee 
se maintenant, toutefois, au-dessous de la normale. 

b) En raison de la concomitance, au moins pour les doses moyen- 
nes de camphre, des ph^nom^nes de vaso-dilatation et des ph^nom^- 
nes de vaso-constriction, les considerations suivantes ont ete deve- 
lopp^es par R. Gottlieb (Handhuch der experimentellen Pharmako- 
logie, 1923, I, p. 1147) : Etant donne, d’une part que les centres 
vaso-constricteurs splanchniques sont excites par le camphre, d’au¬ 
tre part qu’il se produit, en mSme temps, sous Tinfluence de ce 
medicament, une vaso-dilatation peripherique, il doit se produire 
un refoulement du sang a partir des intestins vers la region periphe¬ 
rique. Cette modification de la repartition sanguine, sans, du reste, 
que la pression arterielle normale s’en trouve considerablement mo- 
difiee, est heureuse. Elle aboutit, en effet, finalement 3i une meilleure 
irrigation de la peau, du systfeme nerveux et du coeur, avec decon¬ 
gestion des organes internes. 

Rappelons, a ce propos, que Bar.\novv et Speransk.aja-Stepanowa 
(Zeits. f. d. ges. exp. Med., 1931, 78, p. 484) ont, dans certains cas. 
aprfes injection de camphre a des animaux a pression arterielle arti- 
ficiellement abaissee, constate, en meme temps, une reduction de 
volume de la rate et du foie et une augmentation relative de la 
pression. 
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4° Y a-t-il, sous I’influence du camphre, amelioration 
du rendement du cceur par action directe sur cet organs P 

Ce probl^me, eYidemment fondamental, a donn4 lieu i de longues 
discussions, qui n’ont pas encore pris fin. 

WroxERBERG (Arch. /. d. ges. Physiol, 1903, 94, p. 456), comme 
nous venous de le voir, admettait que, pour les doses fortes de 
camphre, apparait une 6l6vation de la pression sanguine. 

ScHMiEDEBERG (Gruudniss der Pharmakologie, 1913, 7 Aufl., 

p. 292), injectant, par voie intraveineuse, au chien normal ou au 
chien atropin^, des doses fortes (0 gr.,08 A 0 gr.,10) de camphre en 
suspension dans un solute physiologique, confirma, aussi hien dans 
un cas que dans I’autre, les constatations faites par Winterberg. II 
vit simplement, en plus (et peut-4tre ce ph^nomene suppl^mentaire 
6 tait-il du I’^tat solide hien que finement divis6 du camphreP), que 
r^levation de la pression 4tait pr4c4d6e par une haisse tr4s forte 
mais passagSre. 

Mais les avis des auteurs diff4raient surtout par I’interpr^tation 
qu’ils donnaient du phenomfene d’augmentation de la tension art4- 
rielle qu’ils avaient tous deux constat4 : pour Winterberg, rappe- 
lons-le, ce ph4nom4ne 4tait dil ^ I’augmentation d’excitability des 
centres vaso-moteurs ; pour Schmiedeberg, il 4tait dll a une am4- 
lioration de la contractility du cceur et, en particulier, a un accrois- 
sement du volume des pulsations. Cette diffyrence d’interprytation a 
donny lieu de la part de diffyrents expyrimentateurs, dont Liebmann 
(Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1912, 68, p. 69) et Gottlieb (Hand- 
buch der experimentellen Pharmakologie, 1923, I, p. 1147), k une 
longue syrie de discussions et d’essais contradictoires avec mesure 
de la tension aortique. Ce dernier auteur ytait myme arrivy Pi la con¬ 
clusion que s’il ytait difficile de constater, sur cceur normal, une 
amyiioration du rendement du cceur, la production d’un tel phyno- 
mfene devait se produire, surtout sous I’influence des doses moyen- 
nes et faibles de camphre, si le cceur ytait pryalablement lysy. Encore 
la nature de I’agent toxique devait-elle jouer un r61e dans I’appari- 
tion du phynornSne. 

Mais ce fut surtout Duesberg (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 
158, p. 314) qui, par ses travaux permit de rysoudre la controverse. 
Cet auteur mettait en expyrience, apres anesthysie Pi I’yther, soit le 
chien entier, soit des pryparations cardio-pulmonaires, in situ. 

II enregistrait, dans ce dernier cas, non seulement la pression caro- 
tidienne, mais encore la pression dans les oreillettes, et le volume 
du cceur. II arriva ainsi aux conclusions suivantes valables aussi hien 
lorsque le nerf vague ytait intact, que lorsqu’il ytait coupy. 

Bull. Sc. Pharm. [Mai-Juin 1941). 11 
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II constata, ce qui, a premiere vue, parait contraire aux notions 
deja acquises, que les changements produits par les doses fortes de 
camphre sont qualitativement de meme ordre que ceux produits par 
les doses faibles. Les premieres, selon lui, sont simplement plus 
prononc^es. L’action commence a se faire sentir, sur chien entier, 
dfes la dose de 0 gr.,002 par kilogramme, et sur la preparation car- 
dio-pulmonaire des la dose de 0 gr.,0002 a 0 gr.,0004. Dans tons les 
cas (coeur normal, coeur pr4alablement dilate par la cocaine ou le 
camphre lui-meme, coeur prealablement contracte par la strophan- 
tine) le camphre produit une dilatation diastolique. Dans tons les 
cas, la variation de frequence des pulsations s’adapte au changement 
de volume du muscle cardiaque : 

Pour le coeur normal, on constate, avec les doses tr^s faibles de 
camphre, un accroissement de la frequence et aussi un accroisse- 
ment de I’amplitude, done une augmentation du rendement du 
coeur, du reste passag^re ; par centre, avec les doses un peu plus 
elevees (0 gr.,001 par kilogramme, pour la preparation cardio-pul- 
monaire), la dilatation diastolique se faisant rapidement sentir, le 
cours du sang se trouve diminue. 

Pour le coeur mis prealahlement a I’etat systolique (action de la 
strophantine), avec les doses faihles de camphre il y a retour a I’etat 
normal avec accroissement du rendement. Par centre, si I’augmen- 
tation de volume est trop poussee, on constate, dans une deuxieme 
phase, une reduction de la frequence. 

D’une fa^on gen^rale, avec les doses fortes (25 a 50 milligr. par 
kilogramme), le coeur est rapidement elargi quel que soit son etat 
ant^rieur, passe 5 I’etat diastolique, la frequence se trouve alors 
ralentie et le cours du sang diminue. 

On voit done, linalement, que ces constatations confirment et 
expliquent ce que nous savions des phenomfenes produits sur coeur 
normal, et sur coeur soumis prealablement a Paction de la stro¬ 
phantine et des digitaliques, cas dans lequel Paction favorable du 
camphre est particulierement nette. 

II faut, cependant, rappeler que, pour d’autres phenomenes, prea¬ 
lablement signales, Duesberg n’apporte pas de confirmation. C’est 
ainsi que Paction post-narcotique du camphre, trouv^e sur les h5ma- 
ties et admise pour le coeur, a la suite d’autres auteurs, par W. Lips- 
cHiTz, P. Meyer et R. Salomon (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 
148, p. 257) n’a pas 5t6 retrouv^e. II en est de meme de Pinfluence 
favorable du camphre sur Pexcitation automatique du coeur, et sur 
Pinhibition cardiaque produite par le chloral. 

Quoi qu’il en soit de cet ensemble de recherches presentees par 
Duesberg, on doit conclure, ce qui ne coincide pas toujours avec les 
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travaux d6ja examines ou avec certaines utilisations therapeutiques, 
que le rendement cardiaque n’est vraiment augmente, pour les doses 
faibles et moyennes, que si le coeur est, au pr6alable, dans un 6tat 
de contraction systolique. 

II paralt, d’autre part, int6ressant de rapprocher des rfeultats de 
Duesberg la constatation faite par H. Handovsky (Arch. f. exp. Path, 
u. Pharm., 1923, 99, p. 117) qne les coeurs de grenouille, isol4s et 
perfuses, selon la technique de Straub, avec une solution de cam- 
phre, montrent souvent un accroissement de permeability du muscle 
cardiaque, traduit k I’extyrieur par un suintement ou mSme par la 
formation de gouttes. Ce phynomSne qui cesse apr^s lavage avec une 
solution de Ringer, cesse ygalement par addition d’une simple 
quantity de calcium au liquide camphre. II est normal de rapprocher 
de ces phynomfenes d’augmentation de la permyability des tissus les 
phynornSnes de dilatation du muscle cardiaque signaiys par Dues¬ 
berg. 

F. — Action du camphre sur la respiration. 

Dans ce domaine, nous ne rencontrerons pas les discussions qui 
se sont produites au sujet de Faction du camphre sur le coeur et sur 
la tension artyrielle, et, dys les premiers essais, les auteurs se sont 
trouves d’accord pour admettre une accyiyration du rythme respi- 
ratoire et un renforcement de son amplitude. Cependant, la aussi, 
les actions favorables du camphre sont bien plus faciles a mettre en 
yvidence sur des animaux a respiration artificiellement inhibee que 
sur des animaux a respiration normale. 

Les premieres recherches sont dues a Van der Helm (Inaug. Diss., 
Bonn, 1887) et a Binz (Zentrglbl. f. inn. Med., 1888, p. 26). Un peu 
plus tard, Alexander-Lewin (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1890, 27, 
p. 226) utilisant des lapins urythanisys et mesurant 1’amplitude res- 
piratoire au spiromytre de Dreser, a pu montrer qu’aprys injection 
sous-cutanye d’huile camphrye se produisait un accroissement con¬ 
siderable de 1’amplitude de chaque mouvement respiratoire (cette 
amplitude passant, par example, de 20-21 cm. 6 27-28 cm.). II a noty, 
en myme temps, un petit ralentissement du rythme respiratoire lar- 
gement compensy, du reste, par le rendement, beaucoup plus ample, 
de chaque mouvement. 

WiNTERBERG (Arch. /. d. ges. Physiol., 1903, 94, p. 455), Liebmann 
(Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1912, 68, p. 69), Gottlieb (Arch. /. 
exp. Path. u. Pharm., 1892, 30, p. 21) ont constate ygalement Fac¬ 
tion favorable du camphre sur la respiration. 

Leo (Deutsch. med. Woch., 1913, n° 13) et Isaak (Arch. f. d. ges. 
Physiol, 1915, 153, p. 79) ont utilisy des lapins dont le volume res- 
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piratoire etait abaissd, de moiti^ environ, par une injection de mor¬ 
phine. A la suite d’une injection de camphre, par voie sous-cutan4e, 
la respiration a pu ^tre ramen^e presque la normale pour ce qui 
concerne tant le volume de I’air inspire que le nombre des mouve- 
ments respiratoires. Mieux, toujours sur lapin morphing, I’adminis- 
tration intraveineuse de 10 cm® k 20 cm® d’une solution aqueuse 
satur^e de camphre, c’est-k-dire d’une dose de camphre bien plus 
faible que celle utilis4e sous forme d’huile camphr^e a donn6 un 
accroissement du volume respiratoire d^passant la valeur normale. 
Des injections de sang camphr6 ont ^t6 dgalement faites avec succSs. 
Dans tons les cas cette action favorable du camphre a pu 6tre obte- 
nue avec des doses inf^rieures ck celles qui provoquent des spasmes. 

Des constatations semblables, ^galement sur lapins trait^s pr4ala- 
blement Si la morphine, ont faites par Hanzlik (1923, d’apr^s 
T. SoLLMANN (A Manual of Pharmacology, 1932, p. 646), par Bachem 
{Med. Klin., 1915, n° 16, p. 425). Ce dernier auteur administrait, 
en injection intraveineuse, des solutions en liquide de Ringer des 
diverses sortes de camphre. 

P. Regniers et G. de Vleesghhouwer (C. R. Soc. Biol., 1934, 115, 
p. 426 ; Arch, intern. Pharm. et TMr., 1935, 50, p. 65), par admi¬ 
nistration du solute de « camphre de Hoechst » au chien chloralos^ et 
morphinist, tant par voie intraveineuse qu’intramu,sculaire, ont 
constatt, aux doses de 6 Si 12 milligr. par kilogramme, une stimula¬ 
tion de la respiration marquee surtout par une profondeur plus 
grande de I’amplitude. 

R. Larde (C. R. Soc. Biol, 1933, 113, p. 1009) a constatt sur 
chiens chloralosts une action du camphre assez marquee sur I’am- 
plitude respiratoire, mais assez irrtgulitre sur la frequence. 

Pourtant, Voegtlin et Wiggers (d’aprfes T. Sollmann) ont discute 
cette action favorable du camphre sur animaux morphints, et Giro¬ 
lamo Orestano (Arch, intern. Pharmacodyn. et Therapie, 1929, 35, 
p. 361), travaillant sur le chien, a mis en Evidence Taction excitante 
du camphre sur la respiration, mais n’a pas constatt d’action de 
cette substance sur la respiration ptriodique produite par la cocaine. 

La plupart des auteurs considtre cette action favorable du camphre 
sur le systfeme respiratoire comme une manifestation de Texcitation 
g6n4rale du systfeme nerveux central sous Tinfluence du medicament 
avec excitation particuliere du centre respiratoire. Des experiences 
ont ete faites, sur ce dernier point, par Wieland (Arch. /. exp. Path, 
u. Pharm., 1916, 79, p. 109). Get auteur, mettant en experience des 
pigeons, a montre que, sous Tinfluence du camphre, la concentra¬ 
tion du CO2 necessaire pour stimuler la respiration etait nettement 
abaissee. Le centre respiratoire se montre done, sous Tinfluence du 
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camphre, plus facilement excitable. Cette constatation coincide avec 
celles faites par G. Orestano (Arch, intern. Pharmacod. et TMr., 
1929, 35, p. 361). Rappelons, 6 I’appui de 'cette conception, que le 
camphre se comporte en antagoniste des poisons narcotiques (chloral) 
agissant sur le centre respiratoire. 

Mais cette action favorable du camphre peut provenir encore d’une 
action directe de cette substance sur la vitesse d’oxydation des h6ma- 
ties. C’est ce qui r^sulte des travaux de W. Lipschitz, P. Meyer et 
R. Salomon (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1930, 148, p. 267). 

Ces auteurs, partant de I’opinion soutenue par Wiechowski, par 
Stross (Verhandl. d. pharmacol. Ges., 1921 ; Arch. /. exp. Path. u. 
Pharm., 1922, 95, p. 304) et 6galement par eux-memes (Lipschitz 
et OsTERROTH (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1921, 89, p. 44) selon 
laquelle le camphre, a concentrations sufflsamment fortes, est un 
narcotique, ont etudie I’influence du camphre sur la vitesse d’oxyda¬ 
tion des Erythrocytes d’oie, par les techniques mises au point par 
Warburg, Meyerhof, Ellinger... Nous aurons plus tard I’occasion 
d’Etudier plus amplement ces travaux, bornons-nous 6 signaler ici 
que les auteurs ont constatE que suivant les doses, le camphre exerce, 
sur les hEmaties, des actions diffErentes : pour les doses faibles, encore 
actives, il se produit une stimulation de la respiration de 20 40 % 

environ, le maximum de stimulation Etant observE avec une solution 
a 0 gr.,60 p. 1.000 de camphre, pour les concentrations plus fortes, 
il se produit une inhibition de la respiration d’autant plus forte que 
la concentration est elle-meme plus grande. Toute respiration cesse, 
ou k peu prEs, pour une concentration de camphre de 1,26 %. De 
plus, et c’est sur ce point que les auteurs ont particuliErement 
insistE: si Ton Elimine par lavage les concentrations efficaces du 
camphre (mEme les concentrations inhibitrices) une stimulation 
secondaire de la respiration des hEmaties est observEe, stimulation, 
plus forte que la premiEre, voisine de 40 %. Get effet stimulant 
secondaire est trEs spEcifique pour les substances du groupe du cam¬ 
phre. Les auteurs I’ont rapprochE des amEliorations secondaires du 
fonctionnement de I’appareil cardio-vasculaire qui ont EtE signalEes, 
notamment par Junkmann (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1924, 105, 
p. 180) lorsque, aprEs application de doses trop fortes de camphre, on 
Eloigne, par lavage, cette substance de I’organisme. Ils admettent que 
cette stimulation des oxydations cellulaires est due a une augmen¬ 
tation de la combustion des hydrates de carbone. 
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G. — Vue d’ensemble et Conclusions sur les actions 

PHARMACODYNAMIQUES DU CAMPHRE. 

Embrassons, maintenant, d’un seul regard, I’ensemble des travaux 
portant sur I’action cardio-vasculaire et respiratoire du camphre, 
travaux qui ne representent, du reste, qu’une partie de ceux qui out 
^t4 effectues, car bien d’autres recherches, que nous examinerons 
plus tard, ont 6t6 effectuees, avec le campbre, dans d’autres donaai- 
nes. Nous voyons, alors, comme nous le faisions pressentir, au debut 
de cet article, que I’action favorable du camphre sur I’appareil car¬ 
dio-vasculaire, si largement utilises en clinique, peut, dfes mainte¬ 
nant, s’expliquer par les r^sultats pharmacodynamiques obtenus au 
laboratoire, pourvu que certaines conditions soient observ^es ; 

II faut, premierement, disions-nous, mettre en jeu des doses qui 
ne soient pas trop fortes. Tout au long de notre expose, cette neces¬ 
sity s’est imposye. Par exemple, incontestable paralysant cardiaque k 
doses fortes, et mSme, pour certains animaux, ^ doses moyennes, le 
camphre ne peut Stre considyry comme excitant du cceur qu’a doses 
faibles, ou meme tr^s faibles (®). 

II faut, deuxiemement, se mettre, au laboratoire, dans les mimes 
conditions qu’en clinique, et utiliser des organismes dont le systeme 
cardiaque ou respiratoire soit en etat de deficience fonctionnelle. 

Ce fait, ressort, avec evidence, des difficultys tres grandes que tous 
les auteurs ont yprouvyes en cherchant a demontrer Taction du 
camphre sur les coeurs normaux, et, par contre, de la relative facility 
avec laquelle cette action a yte mise en evidence lorsqu’il s’agissait 
de coeurs en fibrillations ou de coeurs pryalablement intoxiques par 
les poisons. Ceci correspond au phynomyne assez souvent observy en 
pharmacologie, d’apres lequel le fonctionnement des organes se 
laisse bien plus difflcilement yioigner de son rythme normal (yqui- 
libre), qu’il ne s’y laisse ramener. 

Nous disions, enfin, qu’il ne fallait pas ramener Vaction du cam¬ 
phre d une simple action directe, sur le cceur et considerer unique- 
ment les essais sur cceur isole. En effet, que cette action, qui, apres 
discussion, apparait comme favorable, soit due i une excitation de la 
production ou de la transmission de Tinflux nerveux autogene, qu’elle 
soit due k une action sur le muscle avec augmentation de la tonicity ou 


9. Sans sorlir du domaine de cet article, rappelons que nous avons dejk citd 
deux autres exemples de substances qui produiraient, sur le cceur, des actions 
inverses suivant leur utilisation ii doses fortes (depression) ou k doses faibles 
(excitation). Ce sont I’hydrate de chloral (A. Chiodo. Arch. int. Physiol., 1928, 
30, p. 225) et le potassium (Bobuttau, Zeitschr. f. exp. Path., 1919, 20, p. 44, 
et Busquet et Pachon. C. R. Soc. Biol., 1907, 62, p. 785). 
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d^contraction relative, elle ne peut pas nous fournir des donnees vrai- 
ment valables sur I’amelioration du rendement cardiaque. Cette der- 
nifere notion, la seule vraiment importante, ne peut en effet ^tre d6duite 
que d’exp^riences sur animaux entiers ou sur cceurs maintenus in 
situ avec consideration des reactions generates : variations de la 
pression sanguine, irrigation des organes, du coeur en particulier, 
circulation pulmonaire... De ce point de vue, plus physiologique, 
nous avons vu que Taction du coeur se trouve trfes fortement facilitee 
par le camphre k doses faibles, d’abord par une meilleure nutrition 
(dilatation des vaisseaux coronaires), ensuite par une excitation des 
centres vaso-moteurs cerebraux et splanchniques, accompagnee d’une 
vaso-dilatation peripherique d’oii resulte une meilleure repartition 
sanguine (afflux du sang vers la peripherie et decongestion des orga¬ 
nes internes] (^“) puis par amelioration de la petite circulation [dila¬ 
tation des vaisseaux pulmonaires] (“), et enfin par stimulation cen- 
trale de la respiration (le moindre appauvrissement en oxygfene ayant 
pour consequence une insufflsance du coeur). 

Si Ton ajoute k ces actions favorables se faisant sentir plus ou 
moins indirectement sur le coeur, Tintervention d’autres phenomfenes 
dependent, comme les precedents, de Vaction excitante du camphre 
sur le sysUme nerveux (stimulation des fonctions psychomotrices du 
cerveau (Stross : Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1924, 104, p. 323) ; 
Ajazzi-Mancini (Arch, intern, de Pharmacodyn. et de Thir., 1925, 
30, p. 386) ; abaissement du seuil d’excitation des nerfs (Handovsky 
et Zacharias : Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1923, 100, p. 288) ; 
renforcement des reflexes du labyrinthe (Jonkhoff : Acta oto-laryng. 
Stockholm, 1922, 4, p. 460) ; irritation des centres sudoripares 
(Marme, 1878, d’apr^s H. Meyer et R. Gottlieb : Die experimen- 


10. Si nous reprenons, maintenant, en pouvant le comprendre, le point de vue 
de Fr. Hendrych {Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1936, 182, p. 738), dont nous 
avons cit4 une phrase au d^but de cet article, nous pouvons dire que cel auteur 
qui nie toute action excitante directe du camphre sur le cceur, mais admet au 
contraire une action paralysante, et par consequent regarde comme une faute 
professionnelle, medicale, I’application clinique du camphre dans le cas d’une 
<c faiblesse cardiaque aigue », admet, par centre, dans la plupart des cas de 
collapsus cardiaque une action bienfaisante de la medication campree. En effet, 
fait-il remarquer, le collapsus ne represente que trfes rarement la consequence 
d’une faiblesse primaire du cceur, mais est due, pour la plup.art du temps, a 
I’arret de la circulation peripherique resultant de la paralysie du centre vaso- 
moteur. Or, le camphre, fait-il remarquer, est un excellent stimulant des centres 
vaso-moteurs. 

11. C’est par ce mecanisme indirect que Heard et Brooks-Plant {Amer. J. Med. Sc., 
Philad. et New-York, 1913, 145, p. 238), pour lesquels le camphre n’est pas un 
stimulant cardiaque, rappelons-le, expliquent Faction favorable du camphre sur 
le coeur. Ce mtonisme indirect a iSgalement invoquS par Leo {Munch, med. 
Woch., 1913, n<> 43, p. 2398), pour expliquer Faction favorable du camphre sur 
le coeur dans la pneumonie. 
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telle Pharmakologie, 1913, p. 441), nous voyons a quel point Taction 
du camphre pent Stre complexe et combien il importe de la saisir 
dans son ensemble. 

Ainsi se trouvent, selon nous, suffisamment justifi6es par les 
essais de laboratoire les conceptions si amplement et si longuement 
6 tay6es par les essais cliniques. II n’en reste pas moins, comme nous 
le verrons plus tard, que beaucoup de points particuliers meritent 
d’etre Studies plus a fond. 

(A suivre.) 

Jean Regnier, Suzanne Lambin. 

Mattre de conferences Docteur fes sciences, 

i la Faculte do Pharmacie de Paris. Assistant k la Faculte de Pharmacie. 


REVUE DE BIOLOGIE VEGETALE 


La culture des tissus vdgdtaux (*). 

La culture aseptique des veg^taux dans des milieux de composition 
chimique d^termin^e est depuis longtemps realisee. Les physiologistes 
ont tente vainement, pendant plusieurs annees, d’etendre cette me- 
thode cl la culture d’organes isoles et mSme de tissus, c’est4-dire de 
fragments ne comportant qu’un seul type de cellules. II s’agissait 
d’obtenir la survie et la multiplication de ces cellules en elements tous 
semblables, en dehors de Torganisme qui les a formas. 

Les premiers essais effectuds avec des cellules veg^tales, furent 
publics par Haberlandt en 1902 ; ils s’etaient r6v61es infructueux. Par 
contre, quelques annees plus tard, a partir de 1907, les recherches de 
Harrisson, Burrows et Carrel entre autres, permirent d’obtenir in 
vitro le d^veloppement de tissus animaux venant de Tembryon de 
poulet par exemple. Les cellules animales ainsi cultiv^es se multiplient 
activement en donnant une nappe tr^s mince d’un tissu qui forme une 
veritable colonie cellulaire, analogue aux colonies que Ton obtient 
avec les bact^ries. Si Ton a soin de le repiquer de temps en temps sur 
milieu neuf, son developpement pent Stre prolong^ de mani^re quasi 
ind^finie. 

1. Je remercie vivement M. R.-J. Gautheret, le trks distingue sp^cialiste de la 
culture des tissus v6g6taux, qui a bien voulu revoir le manuscrit de cet article. 
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II semble paradoxal que les tissus veg6taux, dont la structure est 
apparemment plus simple et le mode de nutrition plus facilement 
accessible, aient ete si difficiles cultiver isol^ment. Diverses raisons 
p rmettent d’expliquer cette anomalie : d’abord la presence d’un cadre 
cellulosique rigide a permeability selective, puis I’absence d’un « mi¬ 
lieu interieur », enfln la differenciation rapide des cellules vegetales 
qui, perdant de bonne heure la forme embryonnaire, donnent des 
tissus differencies qui ne se multiplient pas normalement. C’est pour- 
quoi, en 1935, Gautheret [5] pouvait ecrire : « La culture des tissus 
vegetaux s’est reveiee difficile et, malgre le grand nombre des travaux 
auxquels elle a donne lieu, on doit reconnaitre que Ton n’a pas obtenu 
de resultats dans cette voie » (p. 14). 

Ce n’est qu’k partir de cette date en effet, et plus predsement a 
partir de 1934, que les recherches de White et de Gautheret firent 
entrer le probieme dans une phase nouvelle dont le present article va 
tenter de donner un aperQU. 

Les tissus utilises. 

La premiere difficulty qui se presente, lorsqu’oh veut cultiver un 
tissu vegetal, est le choix de I’organe ou du tissu k cultiver. On aurait 
pu croire qu’un fragment de vegetal chlorophyllien, place dans un 
milieu mineral convenable et soumis a I’edairement, pouvait se mul¬ 
tiplier indefiniment. En reality, les essais entrepris avec des tiges ou 
des meristemes de tiges se sont reveies decevants. La croissance est 
reduite et, tr^s rapidement, I’organe se differencie, produisant des 
racines, des bourgeons, des tiges, etc... II ne s’agit plus de culture 
d’organe isoie, on realise ainsi une veritable multiplication vegeta¬ 
tive. Or, le but que se propose I’experimentateur est la realisation 
d’une culture de tissu ou d’organe aussi simple que possible. Dans le 
cas des tissus, il cherche a obtenir le developpement de cellules toutes 
identiques ; dans le cas d’un organe, il envisage la proliferation des 
divers tissus qui le constituent sans que se produise la differen¬ 
ciation inherente 5 toute multiplication vegetative. En effet, la cul¬ 
ture des tissus visant a etablir le mecanisme de la division cellulaire 
et de 1’organisation tissulaire, il importe qu’elle soit realisee avec des 
tissus ou des organes aussi simples que possible, permettant I’obser- 
vation de cellules peu ou pas differenciees et de suivre leur evolution 
naturelle ou encore les variations produites par les agents physico- 
chimiques. 

On a essaye de cultiver des organes ou des tissus tres varies : 

a) Des embryons isoies. Leur culture reproduit une plante entifere. 

b) des tissus differencies divers (fragments de feuilles, cellules epi- 
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dermiques, cellules de parenchyme, cellules de coiffe, etc...). Us peu- 
vent survivre pendant un temps plus ou moins long in vitro, mais 
sont incapables de multiplication. 

c) des tissus m^rist^matiques. A part de rares exceptions, la possi- 
bilite de division est limitee, chez les v4g6taux superieurs, a quelques 
tissus specialises appel4s meristemes. Au debut, I’embryon est uni- 
quement constitue par du tissu meristematique. Au cours de son deve- 
loppement, il se differencie tres vite et les cellules qui restent capa- 
bles de multiplication se localisent aux extremites de la tige et de la 
racine, ou elles constituent des mirisUmes primaires. Chez les Phan6- 
rogames, il existe d’autres tissus merist^matiques, par example le 
tissu cambial qui, situe k la limite du bois et du liber, provoque 
I’dpaississement de la tige et de la racine chez certains v4g6taux. De 
tels tissus, provenant indirectement des meristemes primaires, peuvent 
etre qualifies meristemes secondaires. 

Bien qu’on ait pu obtenir le developpement in vitro de meristemes 
de tiges, la culture des meristemes radiculaires a ete cependant plus 
particulierement etudiee. Ce sont surtout les recherches de Kotte, 
Robbins, J. Bonneb. et White qui ont permis d’obtenir la croissance 
indefinie de racines isoiees (en particulier de tomate et de pois). 

En realite, tous les fragments vegetaux qui peuvent etre cultives 
aboutissent soit a la multiplication vegetative pure et simple, soit a la 
culture d’un organe renfermant plusieurs sortes de tissus. Les veri- 
tables cultures de tissus vegetaux ont ete realisees ^ I’aide de meris¬ 
temes secondaires. Au cours de Revolution d’un point vegetatif, 
certaines parties demeurent meristematiques alors que d’autres, s’etant 
differenciees, cessent de proliferer. Ceci est du au fait qu’ « un point 
vegetatif n’est pas un tissu bomogene ; il presente une organisation 
evidente. Un meristeme radiculaire possede une structure liee a la 
presence des cellules initiales et doit etre considere comme un veritable 
complexe de tissus, dont la croissance est conditionnee par leur asso¬ 
ciation » (Gautheret [6], p. 66). Cette polarite speciale du developpe¬ 
ment constitue I’une des grandes difficultes de la culture. Les meris- 
tfemes secondaires possedant un tres faible potentiel d’organisation 
sont, jusqu’6 present, les seuls qui aient pu donner de veritables 
cultures de tissus. C’est ainsi que Gautheret, Nobecourt et Gioelli 
ont utilise le tissu cambial (de Salix capraea, de Sambucus nigra, 
d’Ulmus campestris et de tubercule de carotte) et que White a 
employe le tissu calleux de Nicotiana. Ces tissus proliferent activement 
in vitro et conduisent a des neoformations homogenes, isotropes, dont 
la croissance semble pratiquement indefinie. 

Certains facteurs conditionnent la possibilite de culture pour un 
tissu donne. On doit tout d’abord s’adresser a un tissu jeune, car les 
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cellules diff^renciees sent incapables de multiplication, tout au moins 
avec les precedes actuels. En outre, il faut utiliser des fragments de 
volume pas trop restreint : il ne semble pas qu’une seule cellule, 
isolee d’un vegetal superieur, puisse prolif^rer, et m^me, les petits 
fragments veg6taux ne se d^veloppent pas. 

Les milieux de culture. 

Si Ton est parvenu plus rapidement a la culture des tissus animaux 
qu’a celle des tissus vegdtaux, ceci est du, pour une bonne part, au 
fait que Ton peut obtenir k partir des premiers un liquide qui repre¬ 
sente le milieu nutritif int6rieur. Pour les seconds au contraire, les- 
sues obtenus par expression des tissus v6g6taux et en particulier les 
jus embryonnaires se montrent toxiques. Mais le probleme est aujour- 
d’bui renvers^. Tandis que Ton n’a pas encore pu obtenir le d6velop- 
pement illimite des tissus animaux sur un milieu de composition 
rigoureusement connue, la culture de certains tissus v^getaux peut 
Stre r6alis6e sur des milieux enti^rement synth^tiques. C’est gr4ce aux 
recherches de White et Robbins, puis de Gautheret, J. Bonner, 
Nobecourt [10 bis], etc., que Ton connait, dans une certaine 
mesure, les besoins nutritifs de la cellule v6g6tale. 

White le premier, en 1934 [14], reussit a cultiver des racines de 
tomate dans un milieu aqueux renfermant divers sels min^raux, du 
saccharose et de I’extrait de levure. Peu ci peu, la nature du milieu se 
precisa et Ton put substituer k I’extrait de levure des substances bien 
connues. Ainsi, White prepara des liquides nutritifs entiferement 
synth^tiques. Voici la dernifere formula qu’il a proposee pour la culture 
des racines isolfes de tomate [17] : 


(NOjl.Ca .... 
SO.Mg. 

.... 0 gr., 100 
.... 0 gr., 035 

SO.Mn. 

SO.Zn. 

0 gr., 0044 
. 0 gr., 0015 

NO3K.. 

.... 0 gr., 020 

BO3H3. 

0 gr., 0016 

CIK. 

.... 0 gr., 065 

Glycine. 

. 0 gr , 003 

PO*H,K.. 


Vitamine 84 ... . 

0 gr., 0005 

IK. 

.... 0 gr., 00075 

Saccharose. 

. . 20 gr. 

(StLLFe. 

.... 0 er.. 0025 

Eau distill6 e.... 

. . 1.000 er. 


Si les racines de tomate peuvent croitre indeflniment dans un tel 
milieu, il n’est pas certain que toutes les racines, tons les tissus, 
puissent s’en contenter. Par example, les racines de Trifolium praiense 
s’y d^veloppent mal, alors qu’elles poussent bien en presence d’extrait 
de levure. 

Pour les cultures de tissu cambial de tubercule de carotte, Gau¬ 
theret utilise un milieu different, dont la formula renferme des sels 
mineraux, du glucose, de la vitamine Bj, de la cysteine et de I’acide 
indol-3-ac4tique. 
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Technique operatoire. 

Nous n’avons pas T intention de donner ici les techniques detaill^es 
de la culture des tissus v^g^taux. Ce serait d’ailleurs a peu prfes impos¬ 
sible, car le plus souvent, les m^thodes ont 4te tres succinctement 
d^crites par leurs auteurs. 

Au cours de toutes les manipulations il faut, bien entendu, respecter 
scrupuleusement les regies de I’asepsie. 

Les graines, sterilises au sublime ou a I’hypochlorite de calcium, 
puis mises i germer sur du papier filtre humide dans des boites de 
Petri st^riles, permettent d’obtenir des racines privies de micro- 
organismes. 

Le prelevement du tissu cambial est plus d^licat. Gautheret a 
minutieusement d^crit dans sa these ([5], p. 206 et suivantes) la fafon 
d’op6rer pour le cambium d’arbres. On desinfecte I’^corce a I’aide 
d’alcool fort puis, avec un scapel sterile, on enlfeve sous forme de 
menus copeaux toute la partie ext6rieure du cambium (la region 
cambiale se distingue parce qu’elle est generalement molle et blanche). 
Quatre incisions rectangulaires permettent alors d’isoler un morceau 
de tissu que Ton soul^ve puis arrache au moyen d’une paire de pinces. 
Le fragment de cambium ainsi isol6 est constitue par plusieurs assises 
de cellules meristematiques (la region cambiale n’est pas constituee 
par une seule « assise libdro-ligneuse » mais par une coucbe de cellules 
d’autant plus epaisse que I’arbre est plus ag6 ; c’est pourquoi il est 
utile de faire le prelevement sur des troncs assez volumineux). Ce 
fragment renferme generalement un peu de tissu lib6rien sur sa face 
externe, mais cela ne gene en rien la culture. 

On transports I’organe ou le tissu ainsi pr^leve dans un milieu 
approprie prealablement sterilise. 

Les racines isolees se developpent au mieux en boite de Petri, soit 
en milieu liquide, soit en milieu solide, sous une coucbe geiosee 
epaisse de 1 6 1 cm., 6. De temps en temps, on en repique des 
fragments sur milieu neuf, lorsque leur longueur est suffisante. La 
croissance des racines in vitro est assez rapide. Sa mesure permet de 
determiner I’activite de substances diverses que Ton ajoute 6 la solu¬ 
tion nutritive. Par example, des racines de tomate croissant de 40 mm. 
par semaine en presence des vitamine et Bg. Si on ajoute de I’acide 
nicotinique, cette croissance est augmentee et passe 6 60 mm. par 
semaine (J. Bonner et Devirian [3]). 

Le tissu cambial doit etre cultive en surface. Le petit bloc de cam¬ 
bium isole (ses dimensions, variables, sont de I’ordre de 6 mm. a 
20 mm. de long ou de large sur 0 mm., 6 a 2 mm. d’epaisseur) est 
fiche dans la g61ose nutritive contenue le plus souvent dans un tube 
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large bouch4 au coton. Puis, la culture est abandonn^e k la lumiere 
diffuse. Au depart, elle pese quelques milligrammes ; au bout de 
quelques semaines, son poids pent atteindre plusieurs grammes. Cette 
augmentation, que Ton pent mesurer au moyen de la balance, permet 
de suivre la croissance. Pour cela, le tissu pr61ev^ est plac6 dans un 
tube tare contenant le milieu nutritif. Une nouvelle pes4e donne le 
poids du prelevement. Au bout d’un temps donn4, generalement au 
moment du repiquage suivant, on determine le poids du tube conte¬ 
nant la culture puis, apr4s avoir retir4 cette derniere, on p4se a 
nouveau le tube ; la difference entre ces deux pes4es represente le 
poids du tissu cultiv4. Cette m4tbode a permis ^ Gautheret [8] de 
constater qpie I’aneurine, I’acide indol-3-acetique et la cysteine favo- 
risaient la croissance du tubercule de carotte. 

La duree de ces cultures est pratiquement illimitee. Par example, 
Gautheret cultive depuis trois ans des fragments provenant du meme 
tissu cambial et le poids de ces f-agments peut atteindre plusieurs 
grammes. 

Les racines cultiv4es in vitro ont une apparence tout k fait normale, 
leur structure demeure inchangee m4me apr4s plusieurs ann4es de 
repiquages successifs. 

Le tissu cambial prolifere dans toutes les directions, donnant des 
« n4oformations depourvues d’organisation anatomique precise » 
(Gautheret [7]). Certaines modiBcations apparaissent au cours de 
cette culture. Par example le tissu cambial de carotte produit de la 
chloropbylle, mais par contre, peu k peu, ne donne plus de carotene. 
Inversement, une culture de cambium d’Alnus glutinosa ne verdit pas 
k la lumiere alors que, si Ton soul4ve I’ecorce du jeune aulne, le tissu 
sous-jacent produit de la cbloropbylle. Mais ces variations de carac- 
tere des tissus au cours de leur culture sont lentes et demeurent relati- 
vement faibles. Elies n’interdisent done pas les comparaisons avec les 
tissus normaux. 

Les resultats. 

La culture des tissus v4g4taux est utilisee dans un certain nombre 
de laboratoires en France, aux Etats-Unis, en Allemagne et en Italie. 
Quoique tr4s r4cente, cette metbode a deja permis d’4tudier et de 
resoudre certains problfemes de physiologic. Examinons les principaux. 

1° Les organes isol4s. — a) Nutrition des tissus et organes. — Le 
premier milieu dans lequel White a reussi a cultiver des racines de 
tomate contenait, en dehors des sels mineraux et du sucre, un melange 
complexe, de composition inconnue : de I’extrait de levure. C’est A la 
perfection de ce milieu que s’appliquerent White, J. Bonner, Robbins 
et leurs collaborateurs. 
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La composition saline, la nature du sucre furent modifiees, mais il 
restait la partie la plus delicate du probleme : remplacer I’extrait de 
levure par des substances cbimiquement bien d^flnies. Robbins et 
Bartley [ 11 ] et [ 12 ] montrIrent que la vitamine Bj a une action 
analogue (mais non identique) k celle de 1’extrait de levure sur les 
racines de tomate. II n’est d’ailleurs pas indispensable d’employer la 
vitamine B^ en nature et la portion thiazolique de sa molecule serait 
susceptible de jouer le meme role (J. Bonner [ 2 ], Robbins et Bartley- 
ScHMiDT [ 12 ]). Mais pour obtenir un developpement optimum, rien 
ne valait I’extrait de levure. C’est pourquoi, analysant le probleme de 
plus pres, les chercbeurs furent amenes a ajouter a la vitamine Bj 
divers amino-acides, entre autres la glycine (White [ 15 ] et [ 17 ]), de 
I’acide nicotinique (J. Bonner et Devirian [ 3 ], Addicott et 
Devirian [ 1 ]), de la vitamine Bg (Robbins et Schmidt [ 13 ]). Le pro¬ 
bleme n’est d’ailleurs resolu que pour la racine de tomate. II n’est pas 
certain que toutes les substances contenues dans les milieux de White 
et de Gautheret soient indispensables. On pent simplement dire que 
ces milieux suffisent pour I’instant a la culture indefinie des racines 
de tomate ou de tissu cambial de carotte, mais on ne pent generaliser. 
Les besoins nutritifs varient en effet avec les differents vegetaux, a tel 
point, par exemple, qu’il a ete jusqu’a present impossible de cultiver 
des organes ou tissus de Monocotyl^dones pendant une longue duree 
(White [ 16 ]). Et meme, il existe des variations individuelles tres 
sensibles dans I’aptitude a cultiver des meristemes radiculaires appa- 
remment tres semblables pourtant. Tel meristfeme s’accroit et se mul- 
tiplie activement, alors qu’un autre v^gMe mal. La culture des meris¬ 
temes secondaires (tissu cambial) est moins sujette k ce s vari ations, 
car on pent toujours partir d’une souche commune que Ton frag- 
mente pour obtenir des cultures a « possibilites de reaction » aussi 
voisines que possible. 

b) Ascension de la seve. — Depuis longtemps, les botanistes cher- 
cbent a expliquer la cause de la montee de la sfeve brute dans les tissus 
vegetaux. L’evaporation de I’eau lors de la transpiration des feuilles, 
creant une concentration des sues, done une elevation de leur pression 
osmotique, semblait une raison essentielle. On invoquait une deuxieme 
raison un peu mysterieuse : la pression radiculaire, dirigee de bas en 
baut, dont I’existence meme n’etait pas tres nettement etablie. Les 
recberches de White [ 16 ] ont montre que c’est bien la une realite. 
En effet, si Ton relie a un manomMre des racines isolees de tomate 
croissant activement, on pent mettre en evidence que « par leur partie 
proximate, elles s^cr^tent un liquide a une pression capable d’^lever 
une colonne d’eau a 70 metres de hauteur ». 

c) Virus. — White [ 16 ] a pu, grSce a la methode des racines 
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isolees, etudier le comportement de certains virus chez les plantes et 
aussi leur distribution dans les tissus radicaux. 

d) Substances de croissance. — On a pu verifier sur les racines iso¬ 
lees I’effet de diverses substances de croissance. En particulier, les 
tres faibles doses d’acide indol-3-acetique (0,006 y par litre) stimulent 
leur croissance, mais des doses plus fortes I’inhibent (Geiger-Huber 
et Burlet [ 10 ]). 

Dans ses recberches sur les racines isol6es de lupin, Duhamet [4] 
a montre que I’acide indol-3-acdtique acc616re la croissance pour des 
concentrations moleculaires comprises entre lO-i* et 10-'^>® (avec 
maximum d’action excitante pour lO*^). Les concentrations sup^- 
rieures 6 10''>® sont inhibitrices, tandis que les concentrations infe- 
rieures 6 lO ^^ sont sans action. 

2® La culture des tissus. — a) Nutrition. — La culture des tissus 
proprement dits a, elle aussi, permis quelques observations interes- 
santes. C’est ainsi que Gautheret [7] a montre la sensibilite consi¬ 
derable des tissus du tubercule de carotte k I’acide indol-3-acetique : 
« une concentration de 1/100 de milligr. par litre favorise la crois¬ 
sance, mais une dose trop forte, de I’ordre du milligramme par litre 
determine des desordres analogues a ceux que produisent certains 
agents canc4rig6nes ». 

b) Polarite. — Un phenomkne remarquable et encore inexpliqud est 
la polarite que Eon constate chez les veg6taux : les organes, les tissus, 
les m^ristkmes, evoluent toujours dans la mSme direction. On a bien 
essay6, dans certains cas, de faire jouer aux auxines un grand role 
dans cette orientation du ddveloppement, mais il ne s’agit Ik que 
d’hypotheses. La culture des tissus a dejk donnd quelques explications 
reposant sur des bases plus solides. C’est ainsi que Gautheret a pu 
montrer que le tissu cambial possede une polarite trks faible (Orme) 
ou mSme nulle (Salix capraea). II est probable que I’application d’auxi- 
nes a ces cultures pourra nous ^clairer sur le m^canisme physico-chi- 
mique de cette polarite. 

A ce sujet, par des experiences recentes, Gautheret [ 9 ] a montr6 
que si I’apparition des racines sur des fragments de tubercule de 
carotte cultives sur gelose nutritive est nettement polaris6e, ce phe- 
nomkne est du au transport polarise de I’auxine dans les tissus. En 
effet, dans le tissu de carotte, il a pu etablir que I’acide indol-3-ac4ti- 
que se deplace dans le sens feuille-racine. Ainsi, la substance de crois¬ 
sance s’accumulant a la surface de section apicale (soit la partie qui 
dans le tubercule 6tait la plus voisine de la racine), favorise en ce 
point I’apparition des racines. Le transport polaris6 de I’auxine n’etant 
affecte ni par la force centrifuge ni par la pesanteur, les racines nais- 
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sent de preference sur cette surface de section apicale, quel que soit 
le sens dans lequel on dispose le fragment de tubercule. 

c) Diffirenciation cellulaire. — On a pu encore, par ce moyen, 
aborder I’^tude de la diff6renciation cellulaire et, chose int^ressante, 
par le c6t6 physiologique de la question. Gautheret a constate un 
certain antagonisme entre la croissance et la diff^renciation. Par exem- 
ple, lors de la multiplication rapide in vitro de certains tissus norma- 
lement tannifferes ou amylifferes, les nouvelles cellules ne contiennent 
plus d’amidon ou de tanin. Dans une culture de tissu cambial de 
Salix capraea, certaines cellules peuvent se lignifier, d’autres peuvent 
donner une assise gen^ratrice au sein d’un parenchyma isotrope. 

d) Dedifferenciation. — La culture des tissus a permis encore d’etu- 
dier la d6diff6renciation cellulaire, c’est-a-dire le « retour ^ l’6tat me- 
rist6matique des cellules les plus ^voluees ». Gautheret ([6] p. 40) a 
montre que des cultures de tissu cambial de Populus nigra, de Sam- 
bucus nigra et d’Ulmus campestris donnent un massif merist^matique 
au sein du parenchyma. « II se forme ainsi un petit bourgeon qui se 
ddveloppe en une tige feuillee ; les Elements dedifferenci^s donnent 
alors toutes sortes de cellules (^pidermes, cellules stomatiques, paren¬ 
chymas chlorophylliens, vaisseaux, tubes cribles, etc...), il y a done 
la une veritable d^differenciation )>. 

Avenir de la methode. 

La culture des tissus a d^ja partiellement r6solu certains proble- 
mes, mais il est peut-dtre plus int^ressant encore d’envisager quel- 
ques-unes de ses possibilites d’avenir. 

a) Etude des echanges. — C’est d’abord I’^tude des ^changes qui est 
facilit^e par cette m6thode : ^changes liquides (variation de la per¬ 
meability), echanges nutritifs, echanges gazeux (mesure de la respi¬ 
ration, de I’assimilation). A ce dernier point de vue, les cultures de 
tissus vegetaux presentent sur les vegetaux normaux et sur les cultures 
de tissus animaux I’avantage d’etre formees de parenchymes Mches, 
fortement lacunaires, dans lesquels les echanges gazeux se font aise- 
ment. 

b) Etude de I’action des agents externes. — On pourra, par exam¬ 
ple, observer les changements apportes par des radiations de longueur 
d’onde et d’intensite differentes, par des temperatures et des taux 
d’humidite varies. 

En modifiant la nature du milieu nutritif, en lui incorporant cer¬ 
taines substances chimiques, on pourra suivre les transformations 
qu’elles subissent dans les cellules (amylogenese, genfese des alca- 
loi'des, etc.). Le role des enzymes sera plus facile k saisir, par example 
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en utilisant des m^thodes analogues li celles qui ont 616 employees 
pour etudier le m6tabolisine des glucides dans la levure ou la pur^e 
de tissu musculaire. 

Le chapitre des « hormones v^g^tales » doit b^n^ficier d’une 6tude 
syst6matique des diverses substances de croissance ou organo-g6n6- 
tiques connues ou pressenties (auxines, calines, etc.) a I’aide des cul¬ 
tures de tissus. On pourra experimenter aussi avec divers composes 
chimiques ayant sur les vegetaux des actions variees (action auxo- 
g^ne : heteroauxine et toutes les innombrables substances synthetiques 
a effet analogue ; action caryotoxique ou carcinogenetique : colchi¬ 
cine). Ceci permettra peut-Stre d’en determiner le mecanisme d’action 
et aussi d’en suivre Taction cyto- et histologique bien plus aisement 
que par les anciennes methodes. Tout un chapitre nouveau de phyto- 
pharmacodynamie peut ainsi se developper grace a ce mode d’expe- 
rimentation. 

c) Cytologie et histologie. — Les recherches cytologiques beneficie- 
ront certes de la methode, mais aussi toute Thistologie. II sera peut- 
4tre possible de suivre in vitro et pas a pas, le mecanisme de Torga- 
nogenfese. 

d) Enfin la phytopathologie elle aussi emploiera cette methode avec 
fruit. Nous avons deja vu que White en faisait Tapplication ^ Tetude 
des maladies a virus. II semble que Ton pourra de mime etudier Tin- 
fection des vegetaux par les microorganismes (parasitisme, symbiose, 
tuberisation) et predser les conditions de Timmunite. 

La culture des tissus vegetaux est une methode encore trfes jeune, 
puisque ses premiers resultats remontent ^ cinq ans. Bien qu’utilisee 
dans un nombre restraint de laboratoires, elle est deja riche d’ensei- 
gnements ; elle est encore plus riche d’avenir. On a reproche quelque- 
fois cette technique de culture in vitro d’etre artiflcielle, de donner 
des tissus qu’il est difficile de comparer aux tissus normaux, d’operer 
dans des conditions « m^taphysiologiques ». Assurement cette objec¬ 
tion a sa valeur, surtout si Ton considfere les tissus animaux. Compo- 
sdes d’un nombre de cellules restraint, poussant sur une faible ^pais- 
seur, ces derniferes cultures sont incapables de developper toutes les 
potentialites de differenciation de leurs cellules. II n’en est pas de 
meme pour les tissus vegetaux. Les racines cultivees in vitro possS- 
dent, nous Tavons vu, une structure tout a fait normale. Elies gardent 
en outre leurs proprietes physiologiques essentielles (amylogenese, for¬ 
mation d’asparagine, etc...). Avec les vraies cultures de tissus vege¬ 
taux (cultures de tissu cambial par example), la ressemblance est 
moins frappante. On ne peut dire que ces cultures donnent des tissus 
vraiment normaux. « Normalement, les cellules provenant du tissu 
cambial se transforment en elements varies, cellules parenchyma- 
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teuses, fibres, vaisseaux, tubes cribys, etc... Dans les cultures de 
cambium, la difyrenciation est loin d’etre aussi compliquee; on 
n’observe que des cellules ligneuses, lesquelles demeurent vivantes et 
conservent des dimensions reduites. On pent aussi rencontrer des cel¬ 
lules a tanin (Salix) et plus rarement des cellules a oxalate de calcium 
que Ton trouve egalement dans les tissus normaux » (Gautheret [6], 

p. 61). 

Pour les cultures de tissu de cambium de tubercule, leur structure 
se modifie au cours de la culture, mais ces modifications apparaissent 
peu peu et demeurent faibles. On pent dire que la culture ne bou- 
leverse pas la vie de la cellule v^getale mais qu’elle apporte seulement 
des troubles « d’ordre quantitatif » dans ses proprietes. II n’est pas 
douteux, en effet, que la vie d’un tissu n’est pas la meme lorsqu’il est 
enclave dans un organisme complexe, intrique de toutes maniferes au 
milieu d’autres tissus. Un etre vivant n’est pas un assemblage de 
tissus independants agissant cbacun pour leur propre compte. 

Quoi qu’il en soit, I’^tude des tissus cultives est pleine d’inyr^t 
pour « la pbysiologie cellulaire que I’on aborde generalement par 
I’etude des organismes inferieurs unicellulaires : les cellules d’un tissu 
isoy sont, en effet, plus comparables aux cellules du m6me tissu con- 
siderd dans son cadre naturel que ne sont, vis-4-vis de celui-ci, les 
cellules d’un organisme inferieur » (Gautheret [6], p. 60). 

Maurice Lachaux, 
Pharmacien des hdpilaux. 

(Laboratoire de Botanique de la Faculte de Pharmacie de Paris.) 
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REVUE DE GHIMIE ORGANIQUE 


Les arsines 

{Suite et fin). 
ARSINES TERTIAIRES 


Les arsines tertiaires repondent ^ la formule g6n4rale : 


(AR.R.v 
AR^ R,AAs 

AR3)R./ 


Elies peuvent s’obtenir en general : 

a) Par alcoylation de d6riv6s moins substitues. 

b) Par attaque thermique : 

1“ Des sels d’arsonium quaternaires ; 

2“ De nombreux derives moins substitues. 

c) Par reduction des oxydes d’arsines tertiaires. 


On pent dfes lors employer les proc^d^s suivants : 
A. Alcoylation. 


1. Voir Bull. Sc. pharmacol, janvier-fevrier 1941, 48, p. 29 ; 


s-avril 1941, 48, 
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1° A partir de I’ars^niuie de sodium [98] ; 

AsNaj + 3ICH3 3 INa + (Cn,),As. 

2° A partir du chlorure d’arsenic : 

a) Sur les alcoylhalogfenes en presence de sodium [99] : 

CI3AS 4 - 3 RCl + 6Na->.6ClNa + AsR,. 

b) Sur les organo-zinciques symetriques [100, 101] : 

2CI3AS + SRaZa 3C1.2Za + 2R3A*. 

c) Sur les organo-magnesiens [102, 103, 104] ; 

3 RMgX + AsX, -> R3AS + 3MgX.2. 

3° Par action d’un zinc dialcoyl6 sur une arsine primaire ou 
secondaire : 

RAsX^ ZnR'f —^ RR^^As -f- Z11X2 
2R2ASX -f ZnR'2 2 R 2 R'As + ZnXs. 

4 ° Par action d’un alcoylhalogene sur une arsine secondaire : 
R,AsH + RTC R.R'AsHX R-^R'As + HX. 

B. Decomposition thermique : 

a) Des arsines primaires et secondaires ; 

b) Des ars^noiques : 

3C,H3As = AsC,H 3 ->.2(Cen.)3As + *As. 

3[CH3As = As — GH3] 2(CH3),As + *As. 

c) Des cacodyles, des sulfures d’arsines primaires, oxydes et 
chlorures d’arsines secondaires suivant les Equations : 

a) 3(CeH,).As2^4As(C3H.),+ 2 As. 

b) 3(G.H3)AsO + As.O,. 

C) 3G6H3ASS -> (GeHjj.As + AS2S3. 

d) 3[(GeH,l2A.s]20 -> 4(GeH.)3As + As^O,. 

e) 2(AR)3 AsG1 ->-ARAsG1.2 + (ARIjAs. 

d) De sels d’arsonium quaternaires. 

Les arsines aromatiques peuvent en outre ^tre prepardes : 

1“ Par reduction des oxydes d’arsines tertiaires par I’acide phos- 
phoreux ; 

2“ Par action des d^riv^s aryles du mercure sur les chlorures et 
sulfures d’arsines : 

RAsGh + HgR'a R(R’).2As + Gl^Hg. 

RAsS + HgR'2 -> R(R'.2 )As + SHg. 

3" Par les organo-magnesiens sur I’anhydride arsenieux a 
chaud [105, 106, 107]. 
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Les arsines mixtes peuvent etre preparees : 

1° Par un dihalogenure d’arsine primaire sur un organo-zincique 
on un organo-magnesien [108, 109] : 

RAsCla + (R.jaZn Gl-iZn + RAs(R,)2. 

RAsCla + 2R,MgX - RAs(R,), + 2ClMgX. 

2“ Par un halogenure d’arsine secondaire sur un organo-zincique 
on un organo-magnesien [110, 111]. 

Proprietes chimiques. — Les arsines tertiaires ne sont plus sensi- 
blement basiques. L’arsenic fixe facilement differents metalloides 
(oxygfene, halogenes, etc...) et diff6rents groupements organiques. 

DSrives oxygenes. 

Oxydes d’arsines tertiaires (vulg.), [arsinones] (Grignard), trialcoyl 
(aryl) hydroxyarsines. 

L’oxyg^ne et les oxydants donilent les oxydes d’arsines tertiaires 
qui peuvent Stre obtenus : 

1° Par oxydation m^nagee de I’arsine correspondante [112, 113] : 

(CH3)3 As ^ O 2 (CH3)3 AsO 

2° Par hydrolyse des derives dihalogenes et des d^riv^s oxyhalo- 
g^nes d’arsines tertiaires. 

C’est ainsi que Ton a : 

(CHCl = CH)3AsBr2 + 2NaOH 2BrNa -f (GHCl = GHJaAsO -|- OHa. 

/OH 

(AR),As/^ + OH2 (AR).As = 0 + XH -f OH^. 

3° Par la methode de Meyer, par action d’un alcoylhalogene sur 
I’oxyde d’arsine secondaire en milieu alcalin : 

[(GH3)2 As ].20 -f 2GH3I -1- 2Nt,OH 2(GH3)3 AsO -f 2INa + OHij. 

4° Par degradation de certaines betaines : 

= (GH3)3 + KOH (GH3)3AsO + GeH„.GOOK. 

Ce sont des produits basiques, solubles en general dans les 
solvants organiques. 

Les hydrates correspondants ont ete denommes par Grignard 
acides arsineux. Ils repondent a la formule 
/OH 

(ARjjRjAs/ 

\OH 

et correspondent a la forme hydrate d’oxyde de trialcoyl (aryl) 
arsines ou, d’aprfes la nomenclature de Grignard, un hydrate 
d’arsenone. Les acides arsineux sont extremement instables en 
donnant immediatement I’oxyde d’arsine ou arsinone correspondant. 




182 


e. PETIT 


Cependant I’acide tricamph^nylarsineux a ete isole ; il repond a la 
formule : 






II a ete obtenu en traitant le camphre sous forme de derive sodique 
par le trichlorure d’arsenic, le camphre etant maintenu en suspen¬ 
sion dans le toluene [114], 

On connait de mSme I’hydrate d’oxyde de triph^nylarsine : 


(C.H.)3As.' 


^OH 


Ils peuvent Itre obtenus, en faisant agir I’eau et I’ammoniaque sur 
les derives d’addition des arsines tertiaires avec le chlorure de soufre. 

Ces produits se deshydratent facilement en donnant I’oxyde 
d’arsine correspondant ou arsinone ; ils jouissent des memes pro- 
pri6t6s chimiques gen6rales que ces derniers corps. 


D6riv6s balogenes. 

b) Les d^riv^s halog6n6s repondent a la formule : 

R3ASX2. 

Nomenclature : Trialcoyl (aryl) dihalogenoarsine, halogenure de 
trialcoyl (aryl) halogenarsonium, dihalogenure de trialcoyl (aryl) 
arsine. 

Ces derniers sont obtenus en general : 

1° Par action directe de I’halog&ne sur I’arsine : 

(GHjjjAs + CI2 (CH.jjAsGb. 

2° Par action d’un acide halogen^ sur I’oxyde ou le sulfure 
d’arsine tertiaire : 

(GH3)3AsO -t- 2G1H (GHjjjAsGl^ + OH 2 . 

(CH3),AsS -I- 2G1H (CH.)3AsCl2 -|- SH^. 

3“ Par action des organo-magnfeiens sur les trihalog(^.nures 
d’arsenic. 

Enfin, il existe des perhalogenures : le perbromure de trimethylar- 
sine s’obtient, en milieu ethere, par action du brome sur I’arsine. 
L’hydrolyse m6nag6e conduit k I’oxyhalogenure : 

/G1 

(GHjI.AsCL -t- OH2 (GH3)3As< -f CIH; 

^OH 

par hydrolyse plus pouss6e, on aboutit a I’oxyde : 

,G1 /OH 

(GH3)3As< H-OH2->-{CH3)3As<: -I-GIH. 

^OH \0H 

Avec le chlorure et I’oxyde mercurique, ils donnent un precipit^. 
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Par coupiire thermique, il y a formation d’un halogenure d’arsine 
•secondaire : 


(GH3),AsCl2 GH3GI + (GHjjaAsGI. 
ce qui justifie la representation par le type arsonium. 

[{GH^jjAsGl) + Cl ~ 

Certains de ces derives avec la chloramine T fournissent des 
arsinimines. 


Hydroxyhalogcnures. 


Repondant a la formule, . ces corps sont obtemis par hydro¬ 

lyse menagee d’un d6riv6 dihalogen^ on cyanohalogene d’une arsine 
tertiaire : 

,GN /OH 

R3As< + OH2 R3As< -I- GNH. 

/Cl 

R3ASCI2 -I- OH2 R3As< -I- CIH. 


Derives sultures. 


Les derives sulfures de formule RjAsS peuvent etre ohtenus ; 

1° Par fixation directe du soufre sur I’arsine. 

C’est un procede general [115]. 

2“ Par action de I’hydrog^ne sulfure sur I’oxyde [116]. 

3“ Par action du sulfure d’ammonium sur un dichlorure d’arsine 
tertiaire. 

4° Par decomposition thermique des composes d’addition avec le 
chlorure de soufre [117]. 


R3As< R3As< -f S2. 

\s — s — Cl \gi 

5“ Par chauffage d’un disulfure d'tarsine primaire (voir arsines 
primaires). 

6 ° Par action du cacodyle sur le sulfure d’ethyle, on ohtient le 
sulfure de trimethylarsine. 


Derives cyanes. 

La nomenclature est analogue a celle des derives halogenes, mais 
dans un cyanohalogenure, I’halogene (et non CN) joue le role d’ion 
eiectronegatif. 

/CN 

RjAs/ s’ecrit [R3ASCN] + Rr “ 

^Br 

ce seront done des halogfenures de trialcoylcyanarsonium. 

Ces corps peuvent etre ohtenus par addition d’halogenure de 
cyanogene sur I’arsine. 
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Par coupure therinique, ils donnent des cyanures d’arsines 
secondaires, ce qui justifie le schema « arsonium » : 

[Ra = AsCN] + Br - R^AsCN + RBr. 

Ils sent facilement hydrolyses en d^riv4s hydroxyhalog^nds corres- 
pondants. 

DSrivSs s61eni6s. 


II existe des d^rivds s61eni4s dont nous citerons ici simplement 
I’existence. 

Formes deriv6es. 


Certaines formes [144] peuvent etre consider^es comme d^rivant 
des arsines tertiaires, telles que : 

R,\ ,R R,v. /R', 

R.2 ^As — As< et Ra^As — Asf R'^ 

Ra-^ I H Ra/ i I \R'3 

1 [ I 

on sels d’hexaalcoyldiarsonium. Jusqu’a present, on ne connait que 
les d6riv4s dans lesquels les groupements alcoyles sont iden- 
tiques [145]. 


SELS D’ARSONIUU QUATERNAIRES 


Les sels d’arsonium r6pondent k la formule : 


— X. 


X dtant un radical acide. 

Les nomenclatures des sels d’arsonium et d’ammonium quater- 
naires sont identiques. 

Les sels d’arsonium peuvent s’obtenir : 

1° Par alcoylation de I’arsenic ou de certains arsdniiires metal- 
liques (zinc, mercure) sous Taction des alcoyl-halogenes [118]. 

2° Par alcoylation des arsines primaires, secondaires, tertiaires et 
des cacodyles [119 a 122] : 

R^As — AsRf -(- 2R^I —^ R2(R^2)AsI -|- R 2 ASI. 

(ARjgAs -f R'l (AR)3 (R')AsI. 

Les halog4nures d’arsonium quaternaires sont assez analogues aux 
halog^nures alcalins. Les bases arsonium se pr^parent par action de 
Toxyde d’argent humide sur Thalog^nure. Ce sont des bases fortes, 
semblables a la soude ou k la potasse ; elles sont hygroscopiques et 
absorbent Tanhydride carbonique. Les chlorures donnent des sels 
doubles avec les chlorures de platine, d’or, de mercure. Les iodures 
donnent des periodures par addition d’iode et fournissent des iodures 
doubles avec certains sels mdtalliques. C’est ainsi que Tiodure de 
dim6thylethylph6nylarsonium donne de tels composes avec les 
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iodures de mercure et de plomb. Dyke, Davies et Jones [123] ont 

prepare de nombreux sels doubles de ce type. 

Par double decomposition avec un sel d’argent, les halogenures 
d’arsonium conduisent aux sels d’arsonium correspondants. 

Par chauffage, les balogenures donnent une arsine tertiaire et un 
halogenure d’alcoyle. D’une fafon generate, les sels d’arsonium 

uniquement alcoyies perdent en premier le groupement le plus 
lourd. Dans les sels alcoyies et aryies, le groupement alcoyie est 
eiimine le premier. Par cbauffage des hydrates, on constate la 

formation d’une arsine tertiaire et celle soit d’un carbure, soit d’un 
alcool [124] : 

(C^H.l^AsOH GjH, + (C.iH,).As + OH,. 

(AR), = As OH CH3OH + (ARlsAs. 

CH,^ 


Les alcoyl-lithiums reagissent sur les bromures d’arsonium en 
donnant des carbures et une arsine tertiaire. 

Constitution des sels d’arsonium. — De nombreuses recherches ont 
eu lieu pour determiner le pouvoir rotatoire des sels d’arsonium A 
arsenic asymetrique. L’iodure de pbenyl-p-tolyl methylethylarsonium 
a ete prepare dans ce but par Michaeeis et Predari [125] ; sa solu¬ 
tion alcoolique possfede un faible pouvoir rotatoire, mais il n’a pas 
ete dedouble en ses constituents actifs. 

D’apr^s Hantzsch [126], les combinaisons de I’azote, du phos- 
pbore, de I’arsenic, du soufre et de roxygfene existent sous la forme 
de sels halogenes vrais, avec un balogfene ionisable, et de pseudo-sels 
non ionisables. 

Kappelmaier, Baranger et Prat ont generalise la notion de sel 
d’arsonium, les sels vrais (par example les combinaisons des acides 
arsiniques avec les acides balogenes) pouvant s’ecrire sous une forme 
ou I’arsenic poss^de la tetracoordinance : 


r “I 

RAs^OH 

L \OH J 


Cl par exemple. 


Dans les sels d’arsonium vrais, la coupure thermique se traduit 
par un schema tel que le suivant : 

I As(OH),. 

G. Petit [77], en utilisant cette representation avec un arsenic 
tetracoordonne, a considere le mecanisme de la degradation sulfu- 
rique des arsenicaux simples comme une suite de degradations de 
sulfates d’arsonium. Le trongon, qui en resulte par oxydation, est 
continuellement reporte a la coordinance. 
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II se produit ainsi, en milieu acide oxydant, uiie attaque continue 
de la molecule. 

PENTAALCOYLARSINES 

On connait (CH 3 ) 5 As obtenu par action du zinc-ethyle sur I’iodure 
de tetramethylarsonium [127]. 


ARSINES INTRANUCL£AIRES 

Dans les arsines intranucl^aires, I’arsenic fait partie integrante 
d’un cycle. Elies se divisent : 

1° En arsines a cycle ne comprenant pas uniquement de I’arsenic, 
qui se subdivisent elles-memes en arsines k cycle ; o) carbon 6 ; 
b) carbon^ et azote ; c) carbone et oxygen6 ; d) carbone et sulfure. 

2° En arsines a cycle purement arsenic. 

1 ° a) Arsines intranucUaires a cycle simplement carbone. — 
Parmi les noyaux fondamentaux nous citerons le noyau de I’arsapi- 
p6ridine : 


Ai 

H.3C|/NcH2 

"•V"* 

On connait les derives m6tbyles et pb^nyles obtenus par substitution 
de I’bydrogene fix^ sur I’arsenic [128]. L’arsenic fixe les halogenes, 
I’oxygene. On connait I’acide arsapip4ridine arsinique [129]. 

II faut citer aussi le carbure d’arsenic : 


Mahler [130], I’a 
developpee : 




C’est une arsine beterocyclique a arsenic intranucleaire. Sa formule 
est analogue k celle de I’indol, I’azote etant remplace par I’arsenic. 
On connait de nombreux derives de ce produit. E. E. Turner et 
F. W. Bury [134] ont prepare I’As methyldihydroarsindol k partir 
de la p-ph6nyl6thylmethylchlorarsine. Das-Gupta [135] a obtenu le 
chloro-l-arsindol CgHjClAs par action du chlorure d’aluminium sur 
la p-chlorovinylpb6nylcbloroarsine en presence de sulfure de car¬ 
bone ; le methylarsindol CgHgAs k partir du precedent avec I’iodure 
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de methylmagnesium ; le dimethyliodoarsindol a partir du precedent 
avec I’iodure de methyle. Le chlorarsindol oxyd6 par I’acide azotique 
donne I’acide o.carboxyphenylarsonique, etc. 

Citons de plus des corps derivant de la forme ; 

\/\ 


.u 


/\As(C1)/^ 

Grump et Stollzenherg [131], et de la forme ; 


/\As(C1)/v/ 

Billroth [132], 

L’arsanthrene, diarsine tricy clique intranucleaire repond a la 
formule : 


rnn 


Kalb [133]. 

Le d6riv6 de copulation de I’acide arsanilique avec I’oxyde de 
phenylarsine donne par hydrolyse : 

H^jO^As —/ As 

\ - / \ - / 

0 OH 

dont le chlorure : 


se cyclise en dichloroarsanthrene : 


En le reduisant par le zinc et I’acide chlorhydrique fumant, on 
obtient I’arsanthrene, qui pent etre prepare egalement par ebullition 
de I’oxyde avec la ph6nylhydrazine. L’oxyde : 


6 tant obtenu par hydrolyse du dichlorure. 
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b) Cycle carbone et azoti. — Le noyau fondamental est celui de 
la phenarsazine, 



II existe des dihydroquinbenzarsazines substitutes correspondant au 
noyau : 



c) Cycle carbone et oxygene. — Le noyau fondamental est celui 
de la phtnoxarsine : 



0 


d) Cycle carbone et sulfure. — Le noyau fondamental repond h 
la formula (I). C’est la chlorophenthioarsine obtenue par Roberts 
et Turner. 



(I) 


Dans toutes ces arsines, I’arsenic pent fixer de I’oxygtne d’une 
manitre analogue k celle observee pour les arsines grasses, par 
exemple, et conduire k une forme plus ou moins comparable aux 
oxydes d’arsine a arsenic pentavalent. 

On pent imaginer d’innombrables dtrives par substitution des 
hydrogtnes du noyau. 

2° Arsines a cycle purement arsenU. — Steinkopf et Durek [136] 
proposent pour le butylarsenic (CaHjl^Ass la formula (I). Palmer et 
Scott, pour le mtthylarsenic (CHgAsls, la formula (II). 


H,C3 — As — As — C^H, 
I I 

H,Cj —As As-C,H, 



H^CAs - 
HjC.As 


-AsCH, 

AsCH, 


II 
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Le m^thylarsenic, 4tudi6 surtout par Auger [3], est un produit 
extremement curieux qui conduit rapidement aux d^riv^s les plus 
divers de la methylarsine. 

Les halog&nes donnent les derives dihalog^n^s CHgAsXj ; les 
oxydants, I’oxyde de methylarsine, I’acide methylarsinique, et 
ensuite detruisent les composes primitivement formes. 

L’iodure de methyle conduit an derive diiode et a I’iodure de 
te tramethylarsonium. 

Georges Petit, 

Pharmacien, 

Docteur fes sciences physiques. 

{Lahoratoire de Toxicologic de la Faculte de Pharmacie de Paris.) 
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NOTICES BIOGRAPHIQUES 


Le Professeur E. Martin-Sans 

(1882-1940). 


Le professeur Emile Martin-Sans est n6 le 3 juillet 1882 non loin 
de la Faculte dont il devait etre I’eleve, puis le maltre apprecie. Son 
pSre, offlcier, chef de musique de talent, alors en garnison a Tou¬ 
louse, prenait peu de temps apres sa retraite a Foix. 

C’est done au lyc^e de cette derniere ville que E. Martin-Sans fit 
de solides Etudes secondaires. Ses professeurs de sciences, celui de 
mathematiques en particulier, le remarquerent vite, aussi bien du 
reste que ceux de lettres. Son esprit curieux se plaisait a des lectures 
d’histoire, de geographie dans les bibliotheques de la ville et il sur- 
prenait dej4, au moment de son baccalaur6at, par I’etendue, la diver- 
site, et en m^me temps la precision de ses connaissances. Il aimait 
aussi les longues randonnees dans la montagne ariegeoise, au cours 
desquelles se developpait le sens d’observation du futur naturaliste. 

Orphelin trfes jeune, il reprit tout-seul, h^las ! le chemin de Tou¬ 
louse pour s’inscrire a la Faculty des Sciences. Sa vie d’etudiant 
compta des heures penibles, je devrais plut&t dire des semaines 
angoissantes. De graves ennuis de' sant6 le condamnerent a une 
longue immobilite, I’obligeant k modifier un peu ses projets d’avenir : 
il se decida alors a faire les etudes de pharmacie. 

C’est de cette ^poque que date sans doute chez lui 1’habitude des 
longues reflexions, ^ la suite desquelles il livrait un expose net, 
methodique et bien etaye du sujet examine, puis cette compre¬ 
hension, cet inter^t affectueux et agissant qu’il t^moignait aux 6tu- 
diants, pour lesquels il 6tait un guide et un ami. D’ailleurs, sa 
sympathie fut precieuse tons ceux auxquels il I’accorda, car c’6tait 
celle d’un homme remarquable par sa droiture, courageux dans ses 
opinions, fiddle et sur dans ses amities. 

Faisant marcher de pair ses Etudes de sciences et celles de phar¬ 
macie, il acquiert les divers certificats d’etudes sup^rieures de chimie, 
de sciences naturelles et obtient plusieurs recompenses : prix de 
stage, bourse, medaille d’or de fin d’etudes pharmaceutiques, prix 
Ed. Maurel de I’Academie des Sciences, Lettres et Arts de Toulouse. 
Enfin, il entreprend ses etudes de medecine. 

Depuis 1906, il avait du reste ete choisi comme aide-preparateur 
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de chimie par M. le doyen Sabatier, et il etait aussi attach6 an ser¬ 
vice du professeur Braemer, de la Faculte de M^decine et de Phar- 
macie. 

Des lors, il exerce successivement a la Faculty des Sciences les 
fonctions d’aide-preparateur (1906-1909), puis de pr^parateur de 
chimie (1909-1920), et en 1919 il supplee le chef de travaux. En meme 
temps, il assure 4 la Faculty de Medecine la charge d’aide-pr^para- 
teur de Mati^re medicale (1905-1908), puis de preparateur d’Histoire 
naturelle (1908-1912), ensuite de preparateur de Mati^re medicale 
(1912-1914). Enfin, il est nomme chef de travaux de Micrographie 
en juin 1914. 



Le Professeur E. MARTIN-SANS 
(1882-1940) 

Au cours de la Guerre, il flt en outre des conferences de Botanique 
et de Matifere medicale, tandis qu’au titre de « volontaire » il se 
depensait sans compter dans un hopital de la 17° region, sa sante 
ne lui permettant davantage. 

En 1919, il cessa ses fonctions ^ la Faculte des Sciences, ou il etait 
de plus en plus apprecie, pour se consacrer exclusivement 6 son ser¬ 
vice a la Faculte de Pharmacie : on venait de le charger du cours 
de Cryptogamie et de Microbiologie. Depuis lors, il a assure, sans 
interruption, cet enseignement auquel s’ajouta, dfes 1928, celui de 
la Botanique. Nomme agrege en 1930, puis professeur sans chaire 
en 1935, il devint enfin, en 1938, titulaire de la chaire d’Histoire 
naturelle creee k son intention. 


Bull. Sc. Phahm. [Mai-Juin 1941). 
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Durant toute sa vie, le professeur MARxm-SANs se consacra avec un 
soin scrupuleux et un int^rSt sans cesse renouvele a la formation 
scientifique de ses 61eYes. Toujours au travail dans son laboratoire, 
s’il n’etait pas aupres de ses etudiants, il a donn6 de nombreux 
travaux. 

A citer tout d’abord ses etudes de biometrie, sujet auquel il s’occupa 
du reste toute sa vie. 

Il 4tudia et montra I’int^r^t des champs de variation qui facilitent 
« r^tude des rapports entre caracteres fluctuants, en se tenant aussi 
pr^s que possible des observations relevees, et en 6vitant, autant 
qu’il se pent, les generalisations mathematiques trop th^oriques 
auxquelles pent conduire I’application du calcul des probabilit^s a 
I’^tude des variations ». 

Observant de si pres les particularites des divers echantillons, il a 
donne en outre une serie d’articles suivis et de nombreuses notes 
sur « les anomalies veg^tales ». Il en a d6crit un trfes grand nombre, 
aussi bien du reste chez les Cryptogames que chez les Phanerogames, 
et s’est toujours attach^ h en saisir la cause. 

De telles recherches lui permirent enQn de signaler des formes et 
des variates nouvelles. 

Les promenades et les excursions qui remplissaient ses vacances 
lui fournirent I’occasion d’int^ressants comptes rendus botaniques. 
Il indiqua ainsi des localit^s nouvelles pour bon nombre de plantes 
et surtout apporta une trfes large contribution a la flore mycologique 
pyr6neenne, k celle du Luchonais en particulier. 

Pendant I’ann^e scolaire, il faisait ou dirigeait de nombreux tra¬ 
vaux. C’est ainsi que des donnees fort int^ressantes ont 6t6 publiees 
par lui et ses ^Ifeves sur les genres Buxus, Smilax, Psoralea, sur les 
hybrides de Yigne, sur la flore du Gers et ses ressources au point de 
vue des espfeces medicinales. Il s’int^ressait toujours beaucoup a 
celles-ci, etant le devoue secretaire du Comite regional des Plantes 
midicinales, comme en temoignent une volumineuse correspondence 
et des notes sur les « erreurs de la r^colte et les substitutions dans 
le commerce des plantes mMicinales », sur les fausses angustures, 
les fausses salsepareilles, etc.. 

Mais c’est surtout en pharmacologie et en toxicologie v^g^tale que 
1’oeuvre du professeur Martin-Sans, botaniste et chimiste a la fois, 
est importante. 

Apres I’examen de la toxicit6 du gui, de la saponaire, des nar- 
cisses, il se consacra surtout h I’etude des Champignons. Il fit de 
minutieuses enquetes dans le Sud-Ouest sur les intoxications fongi- 
ques et realisa lui-m^me d’interessantes experiences. Aussi, sa these 
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■de doctoral en medecine (1929) est-elle un tres important volume 
intitule modestement ; « Contribution a I’^tude de I’empoisonnement 
par les Champignons et particuliJirement des intoxications dues aux 
Agaricac^es du groupe des Clitocybe et du groupe des Cortinarius ». 

Cet ouvrage apporte des considerations botaniques utiles sur les 
genres etudi^s, puis il etablit surtout I’existence « d’un groupe de 
Champignons dangereux, jusqu’ici meconnu... important par le 
nombre et la frequence des especes qu’il renferme ». Ce groupe 
comprend certains Clitocybes, un grand nombre d’Inocybes et quel- 
ques H^belomes et Ton doit « dedoubler pour lui I’ancien groupe 
deflni par Roch, de Geneve, des champignons agissant sur le syst^me 
nerveux ». 

II y a, dit Martin-Sans, d’une part le groupe des Amanita muscaria 
et A. pantherina renfermant peu de muscarine et agissant essentiel- 
lement par une myceto-atropine ; ces especes produisent le syndrome 
muscarinien ou mieux pantherinien, commelenomme Wiki ; syndrome 
caracterise par le delire mais sans sudation, sans myosis ou meme 
avec mydriase. 

D’autre part, il existe « le groupe de VInocybe Patouillardi, du 
Clitocybe dealbata, etc..., agissant r6ellement par la muscarine (ou 
quelque autre substance a action tr5s analogue). Ces champignons 
produisent le syndrome muscarinien ou mieux sudorien; sans delire, 
mais avec sudation intense et myosis ». 

« L’intoxication sudorienne grave est d’un pronostic plus sombre 
que la panth^rienne, mais elle admet, contrairement a celle-ci, un 
antidote trfes efficace et meconnu encore : I’atropine ». 


Cette activite si feconde se prolongera jusqu’a I’extreme limite. 
Quelques jours avant sa mort, survenue le 3 juillet dernier, le pro- 
fesseur Martin-Sans s’intdressait encore ^ la correction des ^preuves 
d’un nouvel article, donnait des conseils h ses fleves, parlait ^ ses 
collogues de I’avenir de la Pharmacie, question qui lui tenait tant 
A coeur. 

Il faut avoir assists A sa cruelle maladie, dont il suivait lui-meme 
revolution au jour le jour, pour se rendre compte de son energie, 
de sa force de caractSre, je dirai mAme de son stoi'cisme. 

Au milieu de ses souffrances les plus intolerables, il savait garder 
une serenite apparente pour ne pas peiner son entourage. S’il voulait 
donner des avis A ses collaborateurs, c’Atait toujours de fafon voil^e, 
pour ne pas les attrister. 

Jusqu’A la fin, la lutte fut atroce entre cet organisme, robuste 
encore, et le mal implacable. 
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Esperons que ce savant qui a si bien servi dans sa sphfere ; que ce 
Frangais qui nous a quitt^s aux heures sombres de I’armistice, dont 
il s’est lui-meme profond^ment attrist^, a dejk trouv^ la paix que 
nous chercbons encore. 


V. Brustier, 
Professeur i la Faculty 
de M4decine et de Pharmacie 
de Toulouse. 


Th. Mathou, 

Chargee de cours Si la Faculty 
de M^decine 

et de Pharmacie de Toulouse. 
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r LIVRES NOUVEAUX, THESES 

RENAULT (Ren§). La Mati^re. Tome I. Atomistique et Chimie 

g6ii6rale. Preface de M™® Joliot-Curie, professeur A la Faculty des 
Sciences de Paris (Institut du Radium). Un vol. in-S”, xvi-566 pages 
(13X21 cm.), avec 34 figures. Prix : brochA, 14.’> fr.; reli6, 165 fr. Frais de 
port et d’assurance : France et Colonies, 8 “/o; Etranger, 14 “/o. Dunod et C‘®, 
Adit., Paris, 92, rue Bonaparte, 1941. — L’ouvrage presentA par .M. R. Renault, 
ingAnieur, constitue le premier tome d’une importante publication qui doit 
englober toute la Chimie. II prAsente toutefois une homogAnAitA quij lui 
donne un grand intArAt pour lui-mAme. 

La premiAre partie est relative a FAtomistique, dont I’auteur Atudie les 
divers chapitres : RelativitA, ThAorie cinAtique des gaz, Mouvement brownien. 
Quanta et Rayons X. L’exposA de cette intAressante partie de la science 
moderne est prAsentA de fagon claire et cependant assez savante pour ceux 
qui recherchent une documentation. Les thAories les plus rAcentes’sont 
prAsentAes sans excessive complication. 

La deuxiAme partie est consacrAe a la structure discontinue de la matiAre. 
L’auteur traite d’abord de FAtome d’AlectricitA, de la RadioactivitA et des 
diffArentes conceptions sur la structure de Fatome Amises par Rutherford, 
Bohr et Sommerpeld. Cette description assez dAtaillAe aboutit a un exposA 
relatif A, la MolAcule, et particuliArement A celle de FhydrogAne |qui prA¬ 
sente, comme on le sait, un phAnomAne d’allotropie trAs caractAristique. 

Enfin, Fouvrage traite, dans une troisiAme [partie, de Chimie gAnArale. II 
expose d’abord les lois gAnArales en poids et en volume et prAsente les fails et 
les thAories admises sur un chapitre de la Science dont Fimportance est 
aujourd’hui primordiale, et sans lequel il est impossible de comprendre les 
phAnomAnes les plus simples comme les plus complexes qui sont main tenant 
parfaitement AlucidAs. L’AnumAration des litres et paragraphes ne peut Atre 
faite en raison de leur grand nombre, mais leur examen d’ensemble fait 
ressortir le souci de Fauteur de rAunir une documentation [assez complAte. 

L’ouvrage se termine sur une conclusion qui expose les grandes lignes de 
FAvolution scientifique actuelle et fait bien ressortir Fimportance du sujet 
traitA. 

Beaucoup d’ouvrages ont AtA publiAs sur le mAme sujet, mais il ne semble 
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pas que Ton soit parvenu jusqu’ici &r6unir dans un livre de cette dimension 
I’ensemble des connaissances que I’auteur a su grouper. Nous ne pouvons 
mieux faire, pour r6sumer notre impression, que rappeler la fm de la preface 
Scrite par M™* Joliot-Curie : 

« Le livre de M. Renault constitue un ensemble trfes complet, avec un bref 
« historique de chacune des matieres trait^es. L’auteur a d6veloppe surtout 
« les chapitres consacr^s aux d^couvertes r^centes que Ton ne trouve, en 
« g6n6ral, expos4es que trfes sommairement dans des articles de vulgarisa- 
« tion, ou avec trop de details dans les ouvrages destines aux travailleurs 
« des laboratoires. Outre les services que son livre peutrendre aux etudiants 
« ingenieurs-chimistes auxquels il est destin6, je suis certaine qu’il sera lu 
« avec interfet par les lecteurs qui possfedent quelques connaissances scien- 
« tiflques et qui d^sirent comprendre les progrfes r^cents des Sciences 
« physiques. » 

Nous pouvons aj outer que cet ouvrage int6ressera tous ceux qui veulent 
6tre au courant des plus rficentes d^couvertes et suivre Revolution des id§es 
dans un domaine particuliferement attachant, puisqu’il touche k la structure 
intime de la matifere. A. Damiens. 

TIFFENEAU (M.). Abr6g6 de Pharmacologie, 5« id. Un vol. in-S", 
308 pages. Prix : 75 fr. Vigot frferes, 6dit., Paris, 1941. — La quatrifeme Edition 
du classique Abr6ge de Pharmacologie du doyen M. Tiffeneau, remontant A 
1934, 6tait 6puisee lorsqu’^clata la guerre. Une cinquiAme Edition s’imposait 
done sans pour cela 6tre une simple reimpression; en effet, la publication 
de la Pharmacop6e, en 1937, obligeait a mettre en accord I'Abregi avec les 
prescriptions du nouveau Codex. C’est le resultat de cette mise en harmonic, 
augment^e des plus importantes et recentes acquisitions thArapeutiques, que 
repr^sente actuellement cette nouvelle Edition. 

Le plan anterieur de I’ouvrage n’est pas modifiA : il comprend deux 
parties, I’une consacree A la matiAre mAdicale et A la pharmacodynamic, 
e’est-A-dire, ici, A I’Atude des mAdicaments par groupes pharmacodyna- 
miques, I’autre rAservee A la pharmacie galenique. Des annexes portant sur 
la legislation frangaise relative aux substances vAnAneuses et une table 
posologique des doses maxima terminent cet Abrigi. 

La premiere partie, la plus instructive pour les Atudiants en pharmacie et 
les pharmaciens, comprend 9 chapitres : 1“ modificateurs du systAme ner- 
veux central; 2“ modificateurs des appareils innerves par le systAme nerveux 
autonome; 3“ modificateurs cardiovasculaires; 4° mAdicaments diurAtiques; 
5” modificateurs de la nutrition et de la composition des tissus (soulignons 
au passage que ce chapitre a AtA dAveloppA et adaptA aux prodigieux resultats 
acquis en si peu de temps dans ce domaine Ablouissant des vitamines et des 
hormones); 6“ mAdicaments exonArateurs du tube digestif et de ses annexes, 
leurs antagonistes; 7“ modificateurs de I’appareil respiratoire; 8“ parasiti¬ 
cides et antiseptiques et 9” topiques cutanes. 

La deuxiAme partie Atudie les formes mAdicamenteuses et, de ce fait, 
constitue uniquement un rAsumA de celles-ci qui constituent la base de 
I’enseignement pharmaceutique. 

Tel qu’il est, VAbrigi de Pharmacologie du doyen Tiffeneau connaitra cer- 
tainement son habituel succAs auprAs des Atudiants en mAdecine, dont c’est 
le guide le plus sur pour aborder I’examen de pharmacologie et auprAs des 
Atudiants en pharmacie, des pharmaciens et des mAdecins enfin convaincus 
de la nAcessitA de connaitre les acquisitions fondamentales de la pharmaco- 
dynamie sans lesquelles la thArapeutique demeure incomprAhensible. 

M.-M. Janot. 
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BAZIN (M*'® S.). Contribution It I’^tude de I’action des substances 
toxiques surla cellule v6g6tale (« Elodea canadensis »).Th. Doct. 
d’Etat {Pharm.), 143 pages. Jouvb et G‘®, ddit., Paris, 1941. — M”® Bazin s’est 
proposd, dans cette thfese, d’6tudier parallfelement Paction des poisons dits 
« de concentration >> et des poisons dits « potentiels >>. L’action des premiers 
ddpend essentiellement de leur concentration, dans les limites qui vont de 
la dose d’action minimum perceptible h la dose maximum dont Paugmenta- 
tion ne correspond pas a une augmentation de Peffet produit. Pour les 
seconds. Paction n’est pas proportionnelle A leur concentration, mais, 
d’aprSs Straub, qui en a etabli la notion, a la difference de concentration du 
poison a Pintdrieur de la cellule et dans la solution ext6rieure. M. J. Regnier, 
sous la direction de qui cette thbse a etd faite, avait constate avec Gavau- 
DAN et Quevauviller, que, surles cellules de I'Ascoidea rubescens,\e chlorhy- 
drate de cocaine exerce une action « potentielle ». L’action prolongAe du 
poison produit un trouble, spontanement reversible, de Pequilibre cyto- 
plasme-vacuome, et lorsque la cellule a repris son aspect normal, un lavage 
fait reparaitre le desequilibre. 

M"® Suzanne Bazin a repris ces recherches en les etendant A diverses 
substances. Elle a etudie la reaction A celles-ci de la feuille d'Elodea cana¬ 
densis qui, vivant normalement dans Peau, se prSte bien A des etudes de 
cette nature. Elle a su se placer, pour ces observations deiicates, dans des 
conditions qui ne laissent aucun doute sur la valeur des faits observes. Le 
test choisi a 6t6 ParrSt du mouvement de rotation des chloroplastes; ce 
mouvement, qui reprend spontanAment en presence mSme du toxique, peut 
etre A nouveau ralenti ou arrfite sous Pinfluence d’une solution plus con- 
centrAe que la premiers ou, au contraire, par un lavage A Peau, pour repren- 
dre enfin son cours normal. 

Les substances etudides ont Ate : divers sels de cocaine, la veratrine, le 
chloral, Purethane, le vAronal et divers colorants vitaux. 

Toutes les substances, qu’elles aient 6te antArieurement classAes parmi les 
poisons de concentration ou parmi les poisons potentiels, ont provoquA des 
effets de cet ordre; mais la zone d’action potentielle varie d’une substance a 
Pautre. II n’y a pas lieu d’opposer les deux groupes de substances. Les zones 
d’action sont plus Atendues pour les substances qui pAnAtrent le plus lente- 
ment, et qui sont les moins toxiques; elles sont plus Atroites pour les 
substances qui pAnAtrent le plus rapidement et qui sont les plus toxiques. 
On doit done accorder, suivant PhypothAse de Regnier, une importance pri- 
mordiale A la permAabilitA cellulaire. 

La localisation de la substance active dans la cellule a pu Atre observAe 
dans le cas des matiAres colorantes : les phAnomAnes d’action potentielle 
n’apparaissent que dans les cellules flxant seulement une petite quantitA de 
toxique au niveau du contenu vacuolaire. 

Le fait que les substances qui pAnAtrent le plus difficilement produisent 
les actions potentielles les plus faciles a constater appuie la thAorie de 
Straub. Mais le fait important et jusqu’ici mAconnu a retenir, e’est PextrAme 
importance de la dose de toxique. Les actions potentielles ne peuvent etre 
produites que par des doses faibles. Les « actions toxiques potentielles », 
phAnomAnes de rAversihilitA spontanAe, apparaissent A Pauteur comme de 
simples phAnomAnes d’accommodation cellulaire. 

Ainsi, le bon travail de M"® S. Bazin apporte une fort utile contribution au 
problAme du mode d’action des poisons sur la cellule. M. Mascre. 
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2“ JOURNAUX -REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Cbimie biologique. 


Repartition des chlornres dans I'organisme, apres injec¬ 
tions intraveineuses de solutions hypertoniques de chlorure 
de sodium. Distribuzione dei cloruri dell’ organismo animale dopo inie- 
zioni endovenose di soluzioni ipertoniche di NaCl. Corazza (M.). Archiv. di 
Farmac. sperim., 1940, 69 , n” 2, p. 57. — D’exp6riences faites sur le lapin, il 
semble ressortir que le sang et les muscles ont la propriete de fixer le chlo¬ 
rure de sodium a un degr^ plus dlevS que le rein, le cerveau, le foie et le 
poumon. A. L. 

Defecation du lait et du sang pour dosage dn chlore. Defeca- 
zione del latte e del sangue e possibilita di determinare il cloro nel filtrato 
tricloracetico. D’Este (G.). Boltettino chimieo farm., 1940, 79 , n“ 9, p. 153. 
Lorsque Ton d^ffeque le sang et le lait par addition d’un volume 6gal d’acide 
trichlorac6tique a 20 “/o, le filtratpeut servir au dosage deschlorures k I’aide 
du nitrate d’argent, k condition d’kviter Taction de Tacide nitrique. L’auteur 
a pu, sous cette reserve, employer une mkthode inspirde de la mkthode de 
Chabpentier et Volhard en operant ainsi qu’il suit; 5 cm’ de sang, introduits 
dans une eprouvette, sont additionnes d’un volume egal d’acide trichlorace- 
tique k 20 “Io', on bouche au caoutchouc et agite soigneusement pour avoir 
un coagulum bien homogkne. On filtre et prelkve 5 cm’ du filtrat, auquel on 
ajoute 10 cm’ de nitrate d'argent N/20. On agite, tikdit k 40” ou 50”, en agi- 
tant, pour avoir un coagulum compact de ClAg, que Ton skpare par filtration 
et lave avec soin. Les liquides rkunis sont additionnks de quelques gouttes 
d’alun de fer, et Ton titre Texcks d’argent par le sulfocyanure d’ammo- 
nium N/20. On kvalue le rksultat, comme de coutume, soit en chlore, soit en 
chlorure de sodium. 

L’auteur, pour tenir compte du volume occupk parle coagulum protidique, 
multiplie le rksultat obtenu par 0,95 dans le cas du sang, par 0,96 pour le 
lait, et par 0,98 pour le lait kcrkmk. On pent multiplier le nombre de centi¬ 
metres cubes de nitrate d’argent N/20 consommk (en operant sur 5 cm’ de 
sang) par le facteur 1,111 pour avoir le poids de GlNa pour 1.000 cm’, ou par 
0,6745 pour kvaluer en chlore. 

Pour le lait, on opkre de mSme, mais sur 10 cm’, plus 10 cm’ d’acide tri- 
chloracetique, et on recueille 10 cm’ de filtrat, sur lequel on fait agir 5 cm’ 
de NOjAg N/20. On termine comme prkckdemment. Le coefficient k employer 
pour chaque centimktre cube de nitrate d’argent consomme est 0,562 pour 
obtenir le chlorure de sodium pour 1.000. 

Pour le dosage du lactose dans le lait, Tauteur dkfkque en ajoutant au lait 
diluk la moitik de son volume de la solution A du rkactif cupropotassique 
(SO.Gu), puis, goutte k goutte, en agitant, de la potasse k 5 “/o, sans atteindre 
tout k fait la neutralitk au tournesol. Le liquide filtrk se prkte au dosage par 
la liqueur de Fehli.vg. A. L. 

La glutathion6mie post-op6ratoire. Delauney S.). C. R. Ac. Sc., 
1940, 211 , p. 238. — La baisse du glutathion sanguin, et plus spkcialement du 
glutathion rkduit, est constante aprks les interventions chirurgicales. 

P. G. 
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Une nouvelle m6thodle pour le dosage de I’acide urique dans 
le sang avec I’uriease. A new method for the determination of uric 
acid in blood, with uricase. Blauch (M. B.) et Koch (F. C.). Journ. of biol. 
Chem., 1939, 130, n” 2, p. 443. — Une nouvelle m6thode colorimStrique 
specifique permet le dosage de I’acide urique dans le sang total par la des¬ 
truction de I’acide urique par I’uricase. La difference des valeurs colori- 
m6triques avant et aprfes addition d’uricase donne la valeur de I’acide urique. 

R. L. 

l^tudes sur le r61e possible de eonvoyeur de I’acide ascor- 
bique dans les tissus. Studies on the possible carrier r61e of ascorbic 
acid in animal tissues. Schultze (M. 0.), Harher (C. J.) et King (C. G.). Journ. 
of biol. Chem., 1939, 131, n” 1, p. 5. — La preuve exp^rimentale est fournie 
d’aprfes laquelle I’acide ascorbique ne saurait Otre considdr6 comme con- 
voyeur d’hydrogfene. R. L. 

L’influence de la choline sur la possibility pour I’homocystine 
de remplacer la mythionine dans un rygime. The effect of choline 
on the ability of homocystine to replace methionine in the diet. Du 
ViGNEAUD (V.), Chandler (J. P.), Moyer (A. W.) et Kbppel (D. M.). Journ. of 
biol. Chem., 1939, 131, n” 1, p. 57. — La choline permet aux rats d’utiliser 
pour leur croissance I’homocystine a la place de la methionine. On pent 
done admettre que la choline permet in vivo la methylation de I’homo- 
cysteine. La betaine pourrait jouer un role analogue a celui de la choline. 

R. L. 

Le dosage du coenzyme 1 dans les tissus animaux. The deter¬ 
mination of coenzyme 1 in animal tissues. Axelrod (A. E.) et Elvehjem (C. A.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n» 1, p. 77. — Les auteurs se sont proposes 
de rechercher I’influence de I’acide nicotinique sur le coenzyme 1, ce dernier 
etant dos6 selon la technique de von Euler et Myrback. Leurs resultats 
montrent que la carence en acide nicotinique entraine une diminution de la 
teneur en coenzyme I du foie et du muscle, tandis que le taux reste normal 
dans le rein, le sang et le cerveau. R. L. 

Mytabolisme de certains sucres rares. Metabolism of certain rare 
sugars. Clarke (F.), Solkot (R.) et Corley (R. C.). Journ. of biol. Chem., 1939, 
131, n" 1, p. 135. — Le taux du glycogfene h^patique des rats augmente sous 
I’influence du mdl6zitose, du turanose et du trehalose, mais ne change pas 
avec le raffmose et le melibiose. R. L. 

Arryt de la croissance des rats par administration buccale 
de mythylcholanthryne, de benzopyryne ou de pyryne et les 
efTets de difTyrentssuppiyments alimentaires. Inhibition of growth 
of the rat by oral administration of methylcholantrene, benzpyrene, or 
pyrene, the effects of various dietary supplements. White (J.) et White (A.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n” 1, p. 149. — L’arrSt de croissance pro- 
voqud chez les rats par addition au regime de m6thylcholanthrfene, de benzo¬ 
pyrene ou de pyrfene semble augmenter les besoins de I’organisme en acides 
amines soufr6s : 1-cystine, dl-methionine et 1-cystine disulfoxydee. R. L. 


Chimie vegetale. 

lEtude de « Centaurea scabiosa » L. Charaux (C.) et Rabate (J.). 
Journ. Pharm. etChim., 1940, 9's., 1, p. 155-162. — Les feuilles fraiches de 
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Centaurea scabiosa L. renferment environs “/o d’un glycuronoside de formuJe 
2H,0. L’hydrolyse de ce produit par les acides permet de caract6- 
riser comme produits de d^doublement I’acide glycuronique et un flavonol 
identique an scutellarfiol. II est d6montr6 I’identite du scutellaroside {Scu¬ 
tellaria altissima) et du glycuronoside isol6. R. Cr. 

£tude du « Schwoenkia americana » L. Rabate (J.). Journ. Pharm. 
et Chim., 1940, 9's., 1, p. 234-240. — Cette Solanac6e a 6t6 rencontr6e en 
Afrique occidentale (Soudan, Dahomey et C6te d’Ivoire). La plante entifere 
renferme, A c6td de traces d’alcaloides, une petite quantity (0,34 %) d’un 
hAtAroside nouveau, le schwenkioside 311,0. Get hAtAroside se 

dAdouble, sous I’influence des acides, des alcalis dilues ou de I’^mulsine, en 
fournissant deux molecules de glucose et une molecule de schwenkiol 
C„H,„Og. Le schwenkiol ne renferme pas de fonction acide; il possfede une 
function ph^nolique libre acAtylable et renferme deux hydroxyles m6tho- 
xylAs. Les alcalis le scindent et fournissent, entre autres produits, un acide 
cristallise, dApourvu de mAthoxyle, qui n’a pu etre identifid. R. Cr. 

La mati^re uronique de la moelle d’ « Helianthus ». Colin (H.) 
et Lemoyne (M”' S.). C. R. Ac. Sc., 1940, 211, p. 44. — La partie non cellulo- 
sique de la moelle d'Helianthus anunus est conslituAe par un complexe galac- 
turonique beaucoup plus simple et plus riche en anhydride carbonique que 
la pectine classique. La proportion dlev6e de calcium y e.st en rapport avec 
le nombre des carboxyles. P. C. 

Une mdthode simple permettant le dosag^e rapide de la cel¬ 
lulose. Vladesco (R.). C. R. Ac. Sc., 1940, 211, p. ISO. — MAthode basAe sur 
le chauffage de la matifere mise en oeuvre avec I’acide azotique a la concen¬ 
tration de 21,8 “/o, a la temperature de 100°, pendant cinq minutes ; la cellu¬ 
lose n’est pas attaqu^e dans ces conditions. Le rAsidu sApare par filtration 
est lave, sAche, puis degraissA avec un melange d’alcool et d’ether. 

P. C. 


Pbarmacie cbimique. 

Th6ophylllne-papav4rine. Sulla 1-3-dimetilxantin-papaverina. Mos- 
siNi (A.). Bollettino chimico-farm., 1939, 78, n° 10, p. 261. — L’analyse ther- 
mique du systAme theophylline-papaverine montre I’existence d’un com¬ 
plexe coraprenant des proportions equimoieculaires des deux produits, loit 
35 °/o de theophylline anhydre et 65 °/o de papaverine. A. L. 

Action de la di^thylmalonylur^e et de d6riv6s pyrazolo- 
niques sur certains r^actifs. Comportamento della dietilmalonilurea 
e di certi derivati pirazolonici nei confronto dei sail di argento proteinato e 
nitrato e del cloruro ferrico. Zanotti (Vittorio). Bollettino chimico-farm., 1940, 
79, n° 7, p. 117. — Le veronal, I’antipyrine, le pyramidon donnent, avec le 
protargol, une coloration brunAtre qui, pour les deux derniers, se transforme 
lentement en un liquide trouble brun. Le nitrate d’argent donne, avec lei 
deux premiers, un liquide incolore qui, pour le veronal, devient rose; avec 
le pyramidon, une coloration violette, puis un precipite noir. Le perchlorure 
de fer donne une coloration vert clair avec le veronal, rouge sang avec 
I’antipyrine, violette avec le pyramidon. A. L. 

IVouveaux d^riv^s de i’6ph6drine. Alcuni nuovi derivati dell’ 
efedrina. Ghigi (E.). Annali di Chim. farmac., 1938, n° 7, p. 67. — Produits 
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resultant de Taction de Tammoniaque, des amines el des isocyanates de 
ph6nyle, d’a et p-naphtyle, sur T6ph^drine et les chloro- et bromo-pseudo- 
^pWdrines. A. L. 

M6thodes de synthfese de la benzedrine. Sui metodi di sintesi 
della benzedrina. Mingoia Quintino. Annali diChim.farmac., 1940, n” 4, p. 11. 
— L’auteur preconise une m^thode qu’il a bas6e sur la reaction de Leuckart. 
11 part de Tacetoph6none, qu’il chauffe avec la formiamide (obtenue en 
d^shydratant, par simple chauffage, le formiate d’ammonium). II se forme 
un derivd formyls qui, hydrolys6 par Taclde chlorhydrique, donne la benze¬ 
drine. Le rendement atteint 70 »/o et le produit obtenu est facilement purifle, 
par distillation, et passe entre 200° et 203°. La meme methode, appliqu^e a 
la methylformiamide, donne la benzedrine methylee, ou pervitine. 

A. L. 


Aoide methyienedisalicylique et methyl6nedisalicylate 
d’hexamethyienetetramine. SulT acido metilendisalicilico e sul me- 
tilendisalicilato di metilentetramina (primario). Oddo (Bernardo). Annali 
di Chim. farmac., 1940, n“ 4, p. 38. — L’acide methylenedisalicylique 
s’obtient facilement en chauffant Tacide salicylique avec le formol, en pre¬ 
sence d’acide sulfurique a 23 “/o. Le produit est lave, d’abord a Teau, puis A 
la benzine qui enleve Tacide salicylique non combine. Get acide se combine 
facilement avec Thexamethylenetelramine, A froid, pour donner un produit 
microcristallin, peu soluble dans Teau, Talcool, Tether, mais soluble dans 
Tacetone. II est antiseptique et semble peu toxique. A. L. 


M&tieie medicale. 

Note sur une plante br6silienne, siicc6dan6 de 1’ « Hydrastis 
canadensis «. Lucas (Virgilio). Gazetta da Farmacia, Rio de Janeiro, 1940. 
n“ 36. — L’auteur propose d’utiliser T « Herba de Sao-Jao « (Berberis laurina 
Bilb.). C’est une BerberidacAe dont la composition centAsimale donne 
2,80 “/„ de berberine et 1,40 “/o d’hydrastine, et que le D''J. Coelho classe 
comme pharmacologiquement identique A I'Hydrastis du Canada. 

Em. P. 

Sur M I’Ephedra vulgaris » Rich, et « i’Ephedra nebrodensis » 

Tin. SulT Ephedra vulgaris Rich, e sulT Ephedra nebrodensis Tin. La Flo- 
KESTA (A.). Archiv. di Farmac. sperim., 1940, 69, n" 2, p. 41. — L’E. nebro¬ 
densis diffAre des autres Ephedra par certains caractferes anatomiques, et, en 
particulier, par son assise Apidermique, formee de cellules trois ou quatre 
fois plus grandes que celles des autres. C’est un arbrisseau de 1 A 2 mAtres 
de hauteur, croissant en Sardaigne. II contient un principe qui prAsente les 
mAmes caractAres physiques, chimiques et les mAmes proprietAs physiolo- 
giques que TephAdrine A laquelle il semble identique. A. L. 

~Itecherches pharmacologiques sur les ak6nes de « I’Adonis 
cupaniana» Guss. Ricerche farmacognostiche sugli achenidi Adonis cupa- 
niana Guss. Greco (Antonino). Archiv. di Farmac. sperim., 1940, 69, n" 2, p. 67. 
— Ces akAnes sont etudies macroscopiquement et microscopiquement, et 
leur Atude chimique est esquissee. L’habitat de cette plante est la Sicile. 

A. L. 
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Succ4daii4s da caf6. Sostituzione del caffe con semi di produzione 
nazionale. Vascellari (F.). Bollettino chimico farm., 1940, 79, n" 4, p. 59. — 
L’auteur pr^conise un melange de graines de Soja {Soja hispida) et d’une 
Astragale [Astragalus bceticus) que I’on nomme « astragale d’Andalousie » ou 
« caf6 mexicain », dans la proportion de 68 parties pour les premieres et 
32 pour les secondes. Les proprietds ^organoleptiques seraient assez voisinea 
de celles du caf6. A. L. 


Thirapeutique .— Hygidne. 


L’huftre et I’hygi^ne alimentaire. Fleury (G.). Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1939, 77, n<> 3, p. 156-162. — A la suite d’une conference ou il 
rappelle les qualites alimentaires de I’huitre et les causes possibles de pol¬ 
lution, I’auteur conseille de : 1“ N’acheter que des huitres accompagnees de 
leur certificat de salubrite; 2“ S’assurer que le detaillant ne fait pas 
« rafraichir » les huitres (par immersion dans I’eau) pour mieux les con- 
server; 3“ Ne pas emptier les huitres ouvertes, lorsqu’on les sert : il faut 
6viter que la coquille des unes se trouve en contact avec la chair des autres 
mollusques; 4“ Ne manger que des huitres vivantes. R. R. 

Influence de I'alcool ^tliylique ing^p^ (doses de 0,5 A, 1,5 “/oo 
en poids). Hausser (Guy) et Truffert (Louis). Presse midicale, 1940, 48, 
n” 102, p. 1067. — Pour ces faibles pourcentages, le dosage dans le sang des 
individus doit Stre compl6t6 par des examens cliniques et psychotechniques. 
L’alcool entraine une diminution du contrOle et une augmentation de la 
Vitesse des actes. De mSme, il y a un allongement du temps de reaction, une 
irr6gularit6 de la rapidity de perception. Les auteurs ont trac6 leurs obser¬ 
vations en diagrammes. R. R. 

L’arrovv-root. Leclerc (Henri). Presse midicale, 1940, 48, n” 102, p. 1080. 
— Les grains du tubercule pil6 du Maranta arundinacea ont une forme irr6- 
gulifere et peu volumineuse au microscope, ce qui les diff6rencie de ceux de 
la f6cule de pomme de terre. La bromatologie rScente y a montr6 une faible 
teneur relative en prot6ines et la presence de vitamines. La bouillie est la 
forme culinaire la plus vulgarisfie de I’arrow-root (racine aux filches). 11 faut 
aussi mentionner les entremets et les quenelles. R. R. 

Observations sup le r^flexe oculo-cardiaque spontan^ en 
ophtalmologie courante. M4rigot de Treigny. Presse m4dicale, 1940, 48, 
n° 102, p. 1079. — Ce r6flexe n’est pas seulement un test d’examen, ce syn¬ 
drome constitue une entity clinique et pent 6clater brusquement chez un 
malade jusque-la bien portant. Le ralentissement du pouls est d’autant plus 
marqu6 que le vague est plus excitable. L’auteur envisage les solutions 
m^dicales et chirurgicales du traitement: collyre, injection rfitrobulbaire de 
novocaine-adrSnaline, section de I’iris. R. R. 

L’^volution du sanatorium. Clement (Robert). Presse midicale, 1940, 
48, n” 102, p. 1083. — Jusqu’en 1840, les tuberculeux pulmonaires etaient 
enfermfis en salles surchauff6es. Le succes d’un Sana a Pair et la lumifere, 
installe en Allemagne, se r6pandit plus tard. Puis vinrent le pneumothorax, 
la chrysothSrapie. Simple maison de cure d’air et de repos, le Sana s’equipe 
d’am6nagements de radiographie, de laboratoires de recherches serologiques 
et bact6riologiques, d’ou un etat-major de sp6cialistes. L’inslitut Mussolini A 
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Rome rapproche le sana de la Faculty. Penington, de Melbourne, propose de 
substituer au sanatorium actuel une organisation ou seraient soign6es toutes 
les affections du poumon. La France a r6alis6 cette id6e dans les prevento¬ 
rium et « aerium >>. La solution semble Otre dans la creation de vastes edifices 
groupes en regions climatiques circonscrites. Les services annexes et une 
chaire de clinique pulmonaire permettraient ainsi de creer une vie intellec- 
tuelle a la formation et une vie materielle aisee Aun etat-major de specialistes 

R. R. 


PbaTmacodynamie. 

Action pharmacologrique du gaiacol. Ricerche sull’ azione farma- 
cologica del guaiacolo. Bertino (Stefano) et Pittohbu (Quirico). Archiv. di 
Farmac. sperim., 1939, 67, n" b, p. 190. — La dose mortelle minima est, pour 
le lapin, de 0,00374 equivalents-grammes par kilogramme. La mort semble 
due A Faction sur les centres nerveux. Le gaiacol exerce une action hAmoly- 
tique in vitro. A faibles doses, il excite la fonction respiratoire. II s’Alimine 
accouplA A I’acide sulfurique et accompagne, pour les fortes doses, d’acide 
glycuronique. A. L. 

Sur Faction anesth^sique locale de quelques ddrlvds du 
biphdnyle. SulF azione anestesica locale di alcuni derivati del bifenile. 
Chierici (E.). Annali di Chimica farm., 1938, n“ 7, p. 48. — L’auteur a examinA 
un trAs grand nombre de substances se rattachant au biphAnyle. II a trouvA 
qu’un certain nombre d’entre elles prAsentent des propriAtAs anesthAsiques 
locales apprAciables, et sept dArivAs aminAs ont une activitA notable. Ge sent 
les dArivAs monoaminAs (ortho, mAta, para) et diaminAs, et I’aminocarbazol. 
L’activitA croit, pour les monoaminAs, de I’ortho [au mAta et au para, et est 
plus grande pour les diaminAs. Les dArivAs nitrAs, halogAnAs, hydroxylAs, 
carboxylAs etsulfonAs sont inactifs. Legroupe biphAnyle est anesthAsiophore 
et le groupe aminA auxo-anesthAsique. A. L. 

Action pharmacologrique des campho-sulfonates d’antipy- 
rine etde pyramidon. Ricerche sulla azione farmacologica dei canfosol- 
fonati diantipirina e di piramidone. Niccolini (P.). Annali di Chimica farm., 
1940,n'>4, p. 70. —Cesdeux camphosulfonates ont uneaction cardiovasculaire 
caractArisAe par des contractions cardiaques plus Anergiques, et une rarAfac- 
tion des battements moindre qu’il n’est observA dans le cas des bases libres. 
II se produit aussi un certain degrA d'hypertension artArielle qui s’oppose k 
la dApression que cause Faction du pyramidon. L’action antithermique reste 
inaltArAe. A. L. 

Influence du seigle ergots sur I’activitd contractile de la 
rate. Influenza della segale cornuta sulF attivitk contrattile della milza. 
Liagi (L.). Archiv. di Farmac. sperim., 1939, 68, n” 5, p. 163. — L’ergot de 
seigle possAde une activitA contractile trAs prononcAe sur la rate, quel que 
soit le mode d’administration. II se produit conjointement deux contractions 
diffArentes, Fune du type tonique, liAe a la contraction des fibres lisses sous- 
capsulaires, Fautre du type pulsant, due A, la contraction des fibres perivas- 
culaires. L’ergotamine est peu active, Fergotoxine et Fhistamine provoquent 
les contractions des fibres sous-capsulaires, tandis que les autres principes 
actifs agissent sur les fibres lisses de la rate. A. L. 
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Action de I’ergotamine sur la circalation intracranienne 
normale ou modifide par les medicaments hemodynamiques. 

Azione della ergotamina sulla circolazione endocranica normale e modificata 
da farmaci emodinamici. Cannava (A.) et Musumeci (S.). Archiv. di Farmac. 
sperim., 1940, 69 , n” 3, p. 73. — Lorsque Ton injecte des doses moyennesde 
tartrate d’ergotamine, la pression art^rielle et celle du liquide du 4® ven- 
tricule augmentent brusquement (doses de 0,025 milligr. par kilogramme); 
au contraire, la pression veineuse augments peu et lentement. Ceci results 
de la contraction active des artferes superficielles du cerveau et de la dilata¬ 
tion passive de ses veines. L’adr6naline agissant d’une fagon presque iden- 
tique, ses effets s’ajoutenl k ceux de I’ergotamine. L’^ph^drine provoque une 
baisse de pression du liquide ventriculaire et du sang veineux, que combat 
I’ergotamine. L’ac6tylcholine dilate les veines cerebrales et les artferes, 
diminue la pression et le taux de I’apport sanguin; I’ergotamine, inject^e 
aussitdt aprfes, contracts les artferes, abaisse lentement la pression veineuse 
et Sieve ISgSrement celle du ventricule. Le nitrite d’amyle cause une dilata¬ 
tion passive des veines et une dilatation active des artSres; I’ergotine 
rStablit I’Stat normal. A. L. 

Activity excitante de faibles doses de bichlorhydrate de 
quinine sur le eoeur isol6 du erapaud. Sull’ attivita eccitante delle 
piccole dosi di bicloridrato di chinina sul cuore isolate di rospo. Gajatto (S.). 
Archiv. di Farmac. sperim., 1940, 69 , n“ 3, p. 101. — Le bichlorhydrate de 
quinine, en solution trSs diluee dans le liquide de Ringeh, exerce une action 
excitante sur I’activitS du coeur isolS du erapaud, lorsque la concentration 
varie de 10“a 10“^ molScules-grammes par litre, le maximum d’activitS 
correspondant a cette derniSre contraction (3,97 milligr. par litre). Avec les 
solutions dix fois plus concentrSes, Taction est dSpressive et les solutions 
a 10 — ’ molScules-grammes par litre sont toxiques et paralysantes pour la 
function cardiaque. A. L. 

Action des d6riv6s xanthiques sur les systdmes nerveux 
autonomes. Fredericq (H.) et Bacq (Z. M.). Arch, intern. Pharm. et Th4r., 
1938, 60 , p. 423-455. — La cafSine, la thSobromine et la thSophylline ont, A 
diverses concentrations, une action sympathicolytique trSs marquSe : elles 
amoindrissent toujours dans une forte mesure les effets moteurs que la sti¬ 
mulation Alectrique du sympathique cervical exerce sur la membrane nicti- 
tante du chat. II en est de m6me des effets inhibiteurs de la stimulation du 
sympathique sur Tut^rus de la chatte nullipare. Le point d’attaque de la 
cafAine ou de ses derives est p6riph6rique, e’est-A-dire situA dans Torgane 
terminal et non sur le trajet nerveux. Les dArivAs xanthiques AtudiAs 
exercent une action incertaine ou variable sur les effets de Tinjection d’adrA- 
naline : action nulle, sensibilisation lAgAre ou desensibilisation lAgAre de la 
membrane nictitante ou de TutArus. La cafAine et ses dArivAs paraissent 
s’opposer A la libAration du mAdiateur chimique des nerfs adrenergiques, ce 
qui expliquerait leur action sympathicolytique. La cafAine, A faible concen¬ 
tration (0,5 ‘>/oo),augmenteles effets inotropes et chronotropes de Texcitation 
vagale sur Toreillette de la tortue. A plus forte concentration (5 “/oo) elle 
diminue au contraire les actions vagales chez la tortue. Les effets sensibili- 
sants et dAsensibilisants sont parfaitement rAversibles. Chez le chat, la 
cafAine augmente Taction cardiomodAratrice de Texcitation des nerfs vagues. 
Chez le chien, elle augmente Taction vasodilatatrice gAnArale de TacAtylcho- 
line et Taction vasodilatatrice locale due A la stimulation du nerf erecteur. 
L’action de la cafAine est pAriphArique et n’est pas due A une inhibition de 
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la cholinesterase. La desensibilisation du parasympathique par les fortes 
doses de cafeine est due A une diminution de la quantity de mediateur chi- 
mique liberAe par chaque influx A la terminaison du nerf cholinergique. 

P. B. 

Action de la caf4ine sur le muscle stri6. Fhedericq (H.) et Bacq 
(Z. M.). C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 555-556. — Si Ton enregistre isomAtri- 
quement les rAponses A I'excitation maximale indirecte du muscle striA 
in situ A circulation sanguine normale, on n’observe pas d’augmentation 
par la cafAine chez la grenouille, et parfois une faible augmentation ne 
dApassant pas 25 ®/o chez le chat. La cafAine transforme en contracture la 
contraction acAtylcholinique du muscle de chat et cette contracture est 
suivie d’une inhibition des rAponses a I’excitation du nerf. P. B. 

Effets de la gels6mine sur le systfeme nerveux des poikilo- 
thermes. Moisset de Espanes (E.). C. R. Soc. Biol., 1938, 129, p. 546-548. — 
La gelsAmine exerce sur la musculature striee de Rana temporaria, Rana 
esculenta et Bufo bufox une action paralysante qui semble d’origine mAdul- 
laire; elle n’est pas due A H’hAtArochronisme, car celui-ci ne s’observe qu’A 
une Apoque plus tardive de I’intoxication, ou survient I’arret cardiaque. 

P. B. 

ModiBcations 4lectro-cardiographiques produites par I'ex- 
trait de « Gelsemium ,elegans ». Moisset de Espanes (E.). C. R. Soc, 
Biol., 1938, 129,p. 386-388 —MAmes modifications Alectro-cardiographiques 
-qu’avec G. sempervirens : chez le chien chloralosA bradycardie par dApres- 
sion cardiaque primitive, troubles de la conductibilitA et de la circulation 
cardiaque. P. B. 

Action de la quercitrine sur la teneur en sang; des organes 
abdominaux. Sokoray (L.) et Czimmkr (A. G.). Arch. f. exp. Path. u. 
Pharmak., 1938,190, p. 622-626. — Apres injection de quercitrine (1 milligr- 
par kilogramme), le volume de la rate ne se modifie pas concomitamment 
avec I’abaissement de la pression sanguine, le volume des reins diminue la 
plupart du temps pour faire place plus tard A une hyperAmie reactive. Sur 
les prAparatlons vasculaires de mAsentAre isolAes, la quercitrine dAtermine 
de la dilatation. La vasodilatation peut donner une explication de I’abaisse- 
ment passager de la pression sanguine que I’on observe aprAs injection intra- 
veineuse de quercitrine. P. B. 

Sur I'action de la rhamn^tine et de I'besp^r^tine sur le coeur 
de grenouille. Rapports entre la structure et le mAcanisme 
d’aclioii des substances flavoniquesetllavanoniques. Jeney(A.v.) 

et CziMMER (A. G.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 648-651. — 
La rhamnetine exerce une action favorable analogue A celle de la querci¬ 
trine sur le coeur de grenouille fatigue ou intoxique par les narcotiques ou 
I’acide lactique. L’hespArAtine lAse, bien qu’elle soit presque insoluble dans 
I’eau, d’une maniAre caractAristique le travail cardiaque et ne convient pas 
pour la compensation rapide de Paction de I’acide lactique. En effet, dans le 
noyau phAnolique de I’hesperAtine existe un radical oxymAthyle en position 4', 
que ne contient pas le noyau phAnolique des molAcules de quercAtine et de 
rhamnetine, ces molAcules prAsentant a la place de ce radical deux radi- 
caux on libres qui sont utilisables pour les oxydations biologiques. 

P. B. 
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L’action nicotinique de la pilocarpine. Bacq (Z. M.) et Simo- 
NART (A.). Arch, intern. Pharm. et Th6r., 1938, 60, p. 218-221. — La pilocarpine 
est un excitant nicotinique des cellules nerveuses ganglionnaires sympa- 
thiques. Elle ne presente pas cette action sur le muscle strid du chat. 

P. B. 

Action nicotinique de la pilocarpine. Bacq (Z. M.) et Simonart (A.). 
C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 556-S57. P. B. 

Destruction des substances digitaiiques dans le sue gas- 
trlque. 11 . Influence des substances digitaliques sur la s4cr4- 
tion de I’acide chlorhydrique gastrique. Svbc (Franz). Arch. f. exp. 
Path. u. Pharm., 1938, 189, p. 600-605. — Les doses th6rapeutiques des 
substances digitaliques d6terminent une sderdtion de I’acide chlorhydrique 
gastrique. La secretion depend de Fetat secreloire correspondant de Festomac 
du sujet en experimentation. Chez les anacides, la digitale ne determine 
pas de secretion chlorhydrique et chez les hypoacides elle ne provoque 
qu’une secretion faible_Chez les sujets normaux, la digitale produit habi- 
tuellement une secretion moins intense que la cafeine et chez les hyper- 
acides elle determine une forte secretion chlorhydrique. P. B. 

Etude des ph^nomCnes de cumulation des glucosides digi¬ 
taliques. V. Signes de la sensibility. Bauer (H.) et Beindell (H.). 
Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1939, 191, p. 311-321. 

Etude des phynomCnes de cumulation des glucosides digi¬ 
taliques. VI. Etude de Taction de la digitoxine sur les oscilla¬ 
tions finales de la courbe du coiirant du coeur. Bauer (H.) et 
Beindell (II.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1939, 191, p. 322-330. 

Sur Tactivation des elTets circulatoires des substances sym- 
patliomimytiques par la colchicine. Busquet (H.). C. R. Soc. Biol., 
1939, 130, p. 870-872. — La colchicine renforce Faction hypertensive de 
Fadrfinaline et du principe sympalhomimfitique du genSt; cette activation 
est nette chez le chien et con.siddrable chez le lapin. L’activation porte 6ga- 
lement sur Fhypotension que provoquent les sympathomimetiques sur le 
chien yohimbinise. Cette hypotension, qui modSre Fhypertension adr6nali- 
nique dans les conditions normales, n’existe pas chez le lapin et cette parti¬ 
cularity explique pourquoi, chez ce dernier animal, la colchicine active 
Fhypertension beaucoup plus fortement que chez le chien. P. B. 

Action sympathomimytique des phynyiythyiynediamines. 

Bovet (D.), de Lestrange (M“' Y.) et Fodrnead (J.-P.). C. R. Soc. Biol., 1939, 
130, p. 1192-1193. — Par leurs propriytSs pharmacodynamiques sympatho- 
mimytiques, les derives de la phenylythyiynediamine se rapprochent des 
phenylethylamines, en sorte qu’il est permis de les rattacher a la serie des 
sympathomimytiques imparfaits. P. B. 

Action de Tadryiialine pure et des extraits surrynaux k per 

os » et sur Torgane isoiy. Sanders (E.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 
1938, 188, p. 657-668. — Les extrails surrynaux administres per os yifevent la 
glycymie; cette action est due a leur teneur en adrenaline, car Fadrynaline 
pure exerce per os qualitativement la mSme action. Le rapport quantitatif 
d’action correspond au taux de Fadrynaline dans Fextrait surrynal donny 



208 


BIBLIOGRAPHIE ANALYTIQUE 


par les determinations chimiques. Le taux de I’adrenaline dans les surre- 
nales est vraisemblablement de 1,5 milligr. par gramme. Sur I’organe isoie, 
les extrails surrenaux exercent une action 3 ii 4 fois plus forte que celle 
correspondant i leur teneur en adrenaline. L’adrenaline des extraits surrd- 
naux est trfes stable, I’oxydation de I’adrenaline pure peut fitre empfichee 
par I’addition d’extraits d’organe. L’action plus intense des extraits surre- 
naux sur I’organe isoie doit fitre due a une protection contre la destruction 
de I’adrenaline, protection exercee par le tissu isole. P. B. 

Cessation spontan6e de l eflet inhibiteur de I’adr^naline sur 
I’intestin de cobaye maintenu au contact du poison. Tiffeneau (M.) 
et ScHEiNEH (H.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 448-451. — L’action inhibitrice 
exercee par I’adrenaline aux concentrations moyennes ou fortes surl’intestin 
isoie de cobaye non seulement cesse aprfes un certain temps malgr6 la pre¬ 
sence conslante du poison, mais est suivie, apres cette cessation, d’une aug¬ 
mentation du tonus qui est d’autant plus marquee que Paction du poison a 
ete r6petee plus souventet a dose chaque fois plus forte. L’action inhibitrice 
due aux concentrations faibles progressivement croissantes realisees par 
dialyse cesse egalement apres un certain temps malgre I’apport ininterrompu 
du poison et I’accroissement de sa concentration. P. B. 

Action de I’adrdnoxine sur I’intestin isold. Goffart (M.). C. R. 
Soc. Biol., 1939, 130, p. 1372-1373. — Action inhibitrice intense. 

P. B. 

Effets tensionnels de I’injection intraveineuse continue 
d’adr^naline cbez le cbien dioxan^. Hermann (H.), Jourdan (F.), 
Morin (G.) et Vial (J.). C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 282-284. — L’injection 
continue d’adrenaline au chien dioxane restitue pour quelques minutes son 
pouvoir hypertenseur al’adr^naline. Cette transformation est reversible; elle 
est precoce, ce qui explique pourquoi I’apport continu de I’hormone cesse si 
rapidement d’etre hypotenseur. II s’agit d6sormais de savoir quelle est la 
nature de ce phenomfene et de rechercher en vertu de quel mecanisme une 
substance peut ainsi modifier temporairement sa propre action. 

P. B. 

l^tude pbarmacodynamique d’un pb^nyldioxypb^nylamino- 
6tbane. Lespagnol (A.), Bizahd (G.) et Turlur (J.). C. R. Soc. Biol., 1939, 131, 
p. 346-349. — Le phenyldioxyphenylamino6thane presente une action vaso- 
constrictrice, un effet inhibiteur du tonus et des mouvements intestinaux 
qui paraissent le placer au voisinage des sympathomimetiques imparfaits. 

P. B. 

Action non durable des effets inverses de I’adr^naline et de 
I’ac^tylcboline au cours de la perfusion intraveineuse con¬ 
tinue de ces poisons. Tiffeneau (M.) et Scheiner (H.). C. R. Soc. Biol., 
1939, 131, p. 411-414. — Les effets vasculaires inverses des poisons auto- 
nomes, a savoir I’hypotension adr6nalinique apres yohimbine et I’hyperten- 
sion ac6tylcholinique apres atropine, ne sont pas durables, malgre I’adminis- 
tration de ces poisons par perfusion continue. Si Ton admet que cette cessation 
d’effets r^sulte de I’intervention d’une reaction d’adaptation dont le siege 
serait I’appareil « mural », celle-ci ne saurait mettre en jeu, du moins dans 
les cas studies par les auteurs, les systfemes modifies par la yohimbine ou par 
I’atropine. P. B. 
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MEMOIRES ORIGINAUX” 


L’anthracnose du noyer et le cycle dvolutif du parasite 
« Gnomonia leptostyla ». (Ces. et de Not.) Klebahn. 

Le noyer, comme plante oleagineuse, meriterait ainsi que le colza 
et I’cjeillette, qui ont tons du s’incliner devant la concurrence des 
graines dtrang^res, une attention toute particuli^re, d’autant plus 
justifl^e que la valeur et la quality de son bois pour I’^b^nisterie et 
surtout pour la refection de notre armement sont de la plus baute 
importance. 

Ces considerations ont inspire nos recberches, car, en observant 
ces arbres fruitiers cette annee en Dordogne et en Auvergne, nous 
avons ete frappes par le parasitisme etendu qui ravageait ces arbres, 

(*) Reproduction interdite sans indication de source. 
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du k I’anthracnose, ou maladie des taches brunes des feuilles, des 
jeunes rameaux et des fruits du noyer. 

Le champignon de I’anthracnose du noyer, Marsonia juglandis 
(Lib.) Sacc., a ^t6 consid6re jusqu’ci present comme une forme 
imparfaite d’Ascomycetes, dont la generation sexu4e n’etait pas 
connue avec certitude. 

La primo-infection de cette maladie se fait des le debut du prin- 
temps sur la face inferieure de la jeune feuille de noyer. Des le mois 
de juin, la maladie se reconnait facilement k des taches arrondies, 
d’une teinte brun-gris, sans anneau p^ripherique, qui s’etendent de 
plus en plus et sont a I’origine du nom de « maladie des taches 
brunes » ou anthracnose du noyer. 

Nous avons pu etudier ce champignon parasite a la fois in situ 
sur les feuilles et les fruits du noyer et par la culture dans un milieu 
special k base de jus de feuilles de noyer. 

Dans la nature, ce champignon constitue des coussinets formas de 
stromas globuleux ou cupuliformes, qui restent longtemps converts 
par la cuticule des feuilles. A ces endroits, le mycelium forme un 
enchev^trement de courts filaments, qui donnent naissance aux spores. 
Par la pression interne, la cuticule eclate finalement au bout de 
quinze jours environ, mettant en liberte les conidies incolores, incur- 
v^es, un peu att6nu4es k la base et termin6es au sommet par une 
sorte de petit bee recourb6 et pointu. A maturity, ces conidies sont 
bicellulaires et mesurent de 20 25 de longueur sur 3 a 5 [a de 

largeur. 

Les conidies sont dispersees pendant tout le printemps et l’et6 
elles s’accrochent grace a leur bee terminal sur les feuilles et les 
jeunes fruits du noyer, ou elles germent facilement par filament 
lateral. En automne, les feuilles et les fruits tombent pr^maturement 
au sol. 

A I’examen cultural, les conidies naissent sur un p4dicelle uni- ou 
tri-cellulaire, qui se termine lui-meme par une cellule sph6rique. 
Autour de celle-ci se forme un fascicule ou un glomerule de conidies, 
r6unies entre elles par un mucilage. Cependant il se forme aussi des 
conidies isol^es ou groupies par deux ou par trois k I’extr^mit^ d’un 
filament de second ordre. 

Ces conidies se detachent et pr6sentent tons les caractferes pr4cit4s 
de celles connues de Marsonia juglandis. 

A la suite de recherches bibliographiques, nous avons constate que 
Klebahn a pu trouver de rares formes a perithfeces du mSme parasite 
sur des feuilles de noyer. Nous n’avons, malgr4 le grand nombre de 
feuilles et de fruits parasites examines pendant la pdriode du mois 
de juillet jusqu’au mois de f^vrier, pu retrouver la forme perithe- 
cienne dans ces preparations. 
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II nous a sembl6 tr^s probable que le parasite passe I’hiver sous 
une forme autre que celle des souches conidiennes, ^tant donn4 la 
fragility de ces organes vis-a-vis des facteurs physiques. 

A la suite de ces reflexions, notre attention a 4t4 attiree au cours de 
nos recherches sur la grande frequence de Mercurialis perennis, pous- 
sant sur les taillis et dans les lieux largement ombrag4s par les 
noyers. Les longues racines, rampant a la surface du sol, de cette 
Euphorbi4e permettent au parasite de I’anthracnose du noyer de se 
perpetuer et de passer I’hiver d’une ann4e a I’autre. 

A partir du mois d’octobre, il se forme sur les jeunes stolons 
rampants a la surface du sol et venant en contact avec les feuilles et 
les pericarpes de noyer parasites et prematurement detaches, de 
petits points noirs, visibles a I’oeil nu, diss4min4s sur toute la surface 
des jeunes racines. 

Ces attaques des stolons de la mercuriale vivace doivent s’efiectuer 
d4s le mois de septembre, quand le mycelium a form4 sur I’ext^- 
rieur de la racine les plaques brun^tres, la vegetation du parasite 
semble cesser pendant une certaine p6riode, qui pent etre courte ; 
si I’humidite est persistante ou si elle reprend, revolution des parties 
ext4rieures recommence et les petits corps globuleux noiratres appa- 
raissent : c’est la formation des p4rith4ces. Ces appareils reproducteurs 
sont situ4s en profondeur du mycelium et souvent au niveau de I’assise 
subereuse ; seul, leur col, assez long et d’un brun rougeatre, sort des 
crofltes brunatres sur la face superieure des racines rampantes. 

Ces perithfeces apparaissent done dfes I’automne, mais ils ne mflris- 
sent qu’au printemps. Ils ont la forme de bouteilles assez allongees, 
mesurant entre 270 jx et 600 [x environ, sur 80 k 200 (j, de largeur. 
En automne, on ne constate a I’interieur qu’une couche de tissu 
cellulaire a membrane mince et delicate. Cette couche de cellules 
passe I’hiver k I’etat de vie ralentie ; quand le printemps vient, elle 
reprend une vie nouvelle et remplit I’interieur des peritheces d’un 
tissu tres abundant, dans lequel se developpent les asques. 

C’est A la fin d’avril et pendant le mois de mai que I’on trouve les 
peritheces miirs, remplis d’asques bien developpes ; ceux-ci ne 
sont pas entremeies de paraphyses, ils se dirigent du fond du peri- 
thece vers son sommet en repoussant une couche assez epaisse du 
parenchyma delicat situe au-dessus d’eux. 

Ces asques sont a peu prfes cylindriques, amincis a leur partie infe- 
rieure et renferment chacun huit ascospores incolores, fusiformes, 
allongees, effiiees aux deux extremites et munies d’une cloisoii trans- 
versale, divisant la spore en deux cellules inegales, I’inferieure etant 
plus petite. Elies mesurent de 12 A 16 [a de longueur sur 4 k 6 jj. de 
largeur. 

L’extremite superieure de I’asque est formee par une sorte de 
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bouchon muni de deux papilles, qui sent s6par4es selon I’axe longi¬ 
tudinal par un trfts fln canal, constituant une soupape ^lastique, par 
laquelle les ascospores sont expuls4es au moment de la dessiccation 
des peritheces apres les temps pluvieux des mois d’avril et mai. 

Chaque asque situ6 au fond du p^rithfece se gonfle et s’allonge par 
son extr6mite 4 soupape dans I’int^rieur du col du p6rith^ce. Par 
I’influence du changement de 1’humidity de 1’atmosphere la soupape 
fait explosion et les ascospores sont lanc^es au dehors. Chaque fois 
les 8 spores d’un asque sont projet^es d’un seul coup, comme on pent 
s’en convaincre en les recevant sur une plaque de verre. 

Les ascospores germent facilement par un tube lateral, aussit6t 
apr^ss avoir 4te lanc^es hors du p6rithfece. D’habitude, seule la cellule 
sup^rieure, plus grande, germe, la cellule basale semble plut6t avoir 
un role nourricier pour favoriser la croissance et le pouvoir 6nerge- 
tique du jeune Qlament, auquel incombe le role d’infecter la feuille 
du noyer. 

Sous le microscope, les asques prelev^s dans un perithfece avant 
maturite et places dans une gouttelette d’eau se f on dent en gel6e et 
disparaissent complfetement, laissant les jeunes ascospores et la sou¬ 
pape de I’extr4mit4 sup^rieure de I’asque, libres sur la lame. 

Ces ascospores ensemenc^es sur notre milieu de jus de feuilles du 
noyer germent facilement et reproduisent aux mois de mai et juin un 
mycelium avec fructification conidienne, identique a ceux que nous 
avons obtenu en partant de pr61&vements de feuilles ou de fruits du 
noyer. 

Si on effectue I’ensemencement de ces ascospores seulement au 
mois d’oetobre ou de novembre sur le m§me milieu et en prenant la 
precaution de cultiver k des temperatures de 15 k 18°, on obtient la 
formation d’un mycelium sensihlement analogue, fortement cloi¬ 
sonne, qui bientbt fait apparaitre les premieres dispositions 4 la 
creation de peritheces. Ceux-ci ne miirissent qu’au bout de quatre k 
six mois, e condition de veiller 5 I’etat hygroscopique favorable de 
I’interieur de la botte de Petri, au maintien de la temperature infe* 
rieure e + 20" et de remplacer apres quatre mois environ le jus de 
noyer par une nouvelle addition de ce m^me jus. 

Des essais experimentaux de contamination des feuilles de noyer 
par les ascospores du champignon provenant de la mercuriale vivace, 
nous ont permis de poser le diagnostic definitif de I’origine et des 
relations de cet organisms k reproduction sexu5e avec le parasite 
asexu5 de I’anthracnose des feuilles et des fruits du noyer. 

Ces essais d’infection artificielle ont 5t5 elfectu5s par contamination 
des feuilles du noyer k 1’atmosphere libre, sur des arbres poussant 
dans la campagne mSme et par contamination de jeunes plants de 
noyer, cultives sous la cloche dans le lahoratoire. 
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D’autre part, des cultures sur dispositifs sp^ciaux et sur milieu 
sp^cifique appropri4 out ete pratiquees a partir des prelfevements de 
formes ascospor^es provenant de Mercurialis perennis. Nous avons 
ainsi pu r^aliser la formation des formes sexu^es a p4ri threes sur 
milieu cultural. 

Ces experiences nous ont permis de fixer rigoureusement les pro- 
prietes de I’organisme isol4 de Mercurialis perennis. 

D’apres nos constatations il ne semble plus douteux que I’anthrac- 
nose du noyer est due k un champignon qui habite successivement 
sur deux plantes tr^s diff^rentes, il s’agit d’un champignon het^- 
roique. 

Par ses propriet6s morphologiques et ses formes de reproduction, 
il s’agit d’un Ascomyefete de la classe des PyrenomycHes, farnille des 
Spheriales, genre Gnomonia que nous proposons d’appeler ddfiniti- 
vement : Gnomonia leptostyla (Ces. et de Not.) Rlebahn. 

Le nom donn6 jusqu’a present au champignon imparfait : Marsonia 
juglandis (Lib.) Sacc. doit 4tre completement supprime. 

Ce cas d’un Pyr^nomycete h^teroi'que est trfes intdiressant, puis- 
qu’il nous a permis de tirer des conclusions sur la genfese de I’h4t4- 
roisme des champignons parasites. Ces observations viennent h I’appui 
de la theorie de Magnus, qui prevoit I’existence initials de la forme 
sexu6e seule du champignon parasite. Cet organisms ne vivait que 
sur une seule plante-hospitaliere donn^e. 

A une certains periods, le champignon a amen6, par des 
circonstances ext6rieures, k engendrer sa forme de reproduction 
asexu6e. 

A ce moment, le champignon ne pent plus accomplir I’ensemble 
de son cycle evolutif sur la mSme plante-hospitaliere et se trouve 
oblige de transferer la generation sexuee sur une nouvelle plants de 
passage. 

On se rend compte que cette theorie envisage initialement I’exis¬ 
tence d’un stade autoique et sexue, provisoire et passages, ayant i 
la suite de 1’apparition de generations asexuees, pour des raisons 
physiques et biologiques, du emigres et devenant heteroique. 

La plante-hospitaliere initials sert de support k la nouvelle gene¬ 
ration asexuee, la plante-hospitaliere de passage accueille la gene¬ 
ration sexuee, la forme de resistance. 

A la suite de ces constatations, nous avons ete amenes e envisages 
les consequences du parasitisme sur I’arboriculture du noyer et le 
problems de phytotherapie pour cet arbre. 

L’anthracnose du noyer diminue fortement la recolte des noix et 
la qualite des fruits et par consequent de I’huile, si necessaire actuel- 
lement. De ce fait, cette derniere est fortement depreciee. Cette 
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maladie a s6vi si gravement dans le dtSpartement des Basses-Alpes que 
m^me la quality du bois a amoindrie tel point que le noyer 
jadis si commun dans ce d^partement, a presque disparu pendant de 
longues ann^es. 

Quant au traitement, nous sommes encore toujours pour ainsi 
dire reduits aux moyens prophylactiques. On pent les r^sumer, avec 
PniLLEUx, de la fagon suivante : 

« S’abstenir de planter, sous aucun pr^texte, un arbre ci la place 
ou un autre a 4te detruit par la maladie et surtout dans le trou ineme 
d’ou I’arrachement a ete fait. 

A I’arrachage de I’arbre atteint d’une de ces maladies, veiller k 
extirper minutieusement tons les debris de racines ; ils peuvent porter 
le mycelium du parasite qui peut y rester longtemps a I’^tat de vie 
latente et devenir I’origine d’un nouveau foyer d’infection. 

Bruler soigneusement tous les debris et la vegetation environnante, 
qui peuvent porter le mycelium ou les appareils de reproduction de 
resistance du parasite. Ecobuer le sol environnant les racines. 

Si les noyers sont plant6s en ligne, et que Ton veuille rein placer 
celui ou ceux disparus, attendre plusieurs ann^es avant de replanter, 
pour laisser le temps aux parasites de disparaitre par extinction ». 

La plantation des noyers en massif est une condition desavanta- 
geuse, c’est dans ces cas que la contagion est la plus active. II serait 
sans doute prudent de restreindre ce mode de culture. Pour les sols 
riches, il y a avantage a n’en pas multiplier le nombre, car le noyer, 
par ses longues racines laterales, son ombre 4paisse, nuit aux r^coltes 
qui I’entourent et favorise le d6veloppement des mauvaises herbes, 
telles que la mercuriale vivace. 

II est plus rationnel de le reserver pour les sols caillouteux, quoique 
assez profonds pour que ses racines puissent prendre I’extension 
convenable, sols plutdt maigres et dans lesquels les r^coltes sont 
souvent peu r^mun^ratrices. 

Notre decouverte de I’hivernage du Gnomonia leptostyla sur le 
Mercurialis perennis permettra d’envisager la suppression de cette 
plante au voisinage des plantations de noyer et aidera ainsi com- 
battre I’un des plus graves fl6aux de cet arbre fruitier. 

Le traitement pratique et curatif de I’anthracnose du noyer peut 
etre r6alis4 par I’arrosage des arbres et du sous-terrain au moyen 
de la bouillie bordelaise. Ce traitement, pour etre effectif, devrait 
etre surtout pr6ventif et g^n^ralise pour chaque region contaminde. 

II sera de toute fafon n^cessaire de faire des essais sur une grande 
4chelle dans ce sens et dans le domaine de la phytotbdrapie du noyer 
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en general, si Ton vent sauver sa culture, actuellement en forte 
dtooissance dans notre pays. 

A. Sartory. Jacques Meyer. 

{Laboratoire de Bactiriologie et de Cryptogamie de la FacaltS 
de Pharmacie, Clermont-Ferrand.) 


Sur une falsification ou un succedane eventuel du rhizome 

d'Hydrastis canadensis L. : la racine de Berberis laurina Billb. 
(Thunb.) ou herva (raiz) de Sao Joao du Bresil. 

En juillet 1938, I’un de nous reg;ut, de Rio de Janeiro, un extrait 
etiquete « Extrait mou d’hydrastis du Bresil », afin de 1’analyser et 
de verifier s’il etait conforme aux exigences de la Pharmacopee 
frangaise de 1937. 

II s’agissait, en realite, non d’un extrait mou, mais d’une prepa¬ 
ration semi-liquide heterogene, formee d’un magma resineux brun 
verdatre, imbibe d’un liquide aqueux jaune verdatre. L’odeur etait 
faible, terreuse, ne rappelant en rien celle du rhizome d’hydrastis, la 
saveur douce, puis amfere. Ce produit donnait avec I’eau un solute 
trouble jaune verditre et, dans la solution filtr^e, on pouvait carac- 
t^riser facilement la berb^rine, par quelques-unes de ses reactions 
color^es (eau de chlore, chloramine T...) ou de precipitation (sulfate, 
chlorhydrate). Sur le produit resineux, la teneur en eau etait de 
41 % et le dosage de 1’ « hydrastine », effectue selon la technique du 
Codex de 1937, donnait un chiffre moyen de 3,6 % rapporte 
a I’extrait sec. 

Or, I’extrait ferme d’hydrastis doit contenir 6 % d’hydrastine. 
Ignorant le rapport existant entre le poids de la drogue mise en oeuvre 
et celui de I’extrait obtenu, il etait difficile de conclure sur la valeur 
exacte de la matiere premiere. 

II etait a remarquer, cependant, que si Ton pouvait isoler sans 
difficulte la berberine & I’etat de sulfate, les reactions du residu alca- 
loidique, considere comme de I’hydrastine lors du dosage, n’etaient 
qu’a un tr^s faible degre celles de cet alcaloi'de. 

De toute evidence, cet extrait ne pouvait etre considere comme issu 
d’un Hydrastis, mais d’une autre plante ci berberine et, en somme, 
que comme provenant d’une source de falsification de VHydrastis 
canadensis. 

En 1939, sur notre demande, les Etablissements Silva Araujo- 
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Roussel de Rio de Janeiro (^) eurent I’amabilit^ de rechercher la 
plante d4nomm4e « Hydrastis » au Brdsil et surtout connue sous le 
nom vulgaire de Herba de Sao Joao et de nous en envoyer une dizaine 
de kilogs. 

L’herba de Sao Joao, ou plut6t la racine, est depuis longtemps 
utilisee dans son pays d’origine comme medicament febrifuge en 
medecine populaire, principalement dans I’Etat de Minas Geraes et 
pour teindre en jaune certains tissus par les paysans des Etats du Sud 
du Bresil. 

Cette plante a ete identiflee k une Berberidacde : Berberis laurina 
Billb. (Thunb.). Elle est tres r^pandue dans les Etats de Parana, Santa 
Catharina et Rio Grande do Sul. D’aprfes A. G. Eichler [7], a qui 
Ton doit la magistrale description des Berberidacees dans la Flora 
brasiliensis de de Martius, on la rencontrerait du Minas Geraes 
k rUruguay. 

Le Berberis laurina Billb. est un arbrisseau ne depassant gufere la 
taille d’un homme ; il porte des epines tripartites. On le rencontre 
isole ou en petits peuplements dans la campagne ou k la lisifere de la 
foret. Une minutieuse description botanique de cette espece figure 
dans la Flora brasiliensis, ainsi qu’une excellente representation 
graphique, que nous reproduisons ici (fig. 1), nous dispensant d’en 
donner une description d6taill6e. 

En 1933, 0. de Almeida Costa et R. Dias da Silva [1], reprenant 
et ^tendant, dans une certaine mesure, les recherches anterieures trfes 
sommaires de Martius, Th. Peckolt et J. Do.minguez (^) qui avaient 
caract6ris6 la berberine dans ce vdg^tal, rapportent une breve analyse 
chimique de la poudre de racine dont voici les principaux r^sultats : 

En % : 


Glucides totaux.21,8 

Tanoides. 5,1 

Hydrastine. 1 

Berberine (d’apres I’extrait alcoolique). 2,5 

Azote total. 1,1 

Protides totaux. 7,2 


L’hydrastine et la berberine auraient 6t6 isolees en suivant la 
methode de Dragendorff et de Schlagdenhauffen, et Ehydrastine 
dos^e selon le proced6 volum6trique de la Pharmacop^e bresilienne 
de 1926. 

La presence simultan^e d’hydrastine et de berberine incite les 
auteurs brdsiliens a conseiller I’emploi de cette Berberidacee en 

1. Nous adressons nos sincferes remerciements i M. le Guedon, directeur de ces 
Etablissements, pour I’aide amicale qu’il ne cesse de nous apporter dans I’^tude 
des plantes m^dicinales du Brasil. 

2. Nous n’avons pu retrouver les mfimoires originaux de ces 


auteurs. 
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remplacement du rhizome d’Hydrastis canadensis L., produit d’impor- 
tation dont le prix d’achat est tres 61eve. Ils pr^conisent, de plus, 
1’utilisation industrielle de ce vegetal soit pour la teinture, soit pour 
I’extraction de la berberine. 

En 1934, A. de Almeida Costa et R. Dias da Silva incorporent leur 
m6moire dans une note de L. Guhgel sur I’anatomie et I’histologie 
de cette Berberidac4e et ces trois auteurs font une publication 



Fig. 2. — Racine de Berberis laurina Billb. (Thunb.) [section transversale]. 
suber; p. c., parenchyme cortical; c. s., cellules sclereuses; f. p., fibres p6ri- 
cycliques; 1., tissu cribl6; b, bois; r. m., rayon mddullaire. 

(Grossissement : 10 diamfetres). 

commune [2], reproduite dans le num^ro de juin 1935 de la Revista 
da Flora medicinal [ 8 ]. 

La drogue reQue au laboratoire en 1939 est form4e de fragments 
entiers ou sectionn^s de 4 5 8 cm. de long sur 15 2 cm. de large ; 
la partie externe, peu adherente, est gris brun cendre, et la partie 
interne jaune verdatre. 

Des coupes transversales ont 4t^ pratiquees dans des racines, des 
tiges et des rhizomes entiers, de 1 cm. de diam^tre. Les caractSres 
observes sont ceux decrits pour les Berberidacees et en tons points 
semblables 5 ceux rapportes par L. Gurgel. Le travail de notre confrere 
ayant surtout port4 sur les tiges, nous ne donnons ici que la description 
des coupes de la racine et du rhizome. 

Racine {scMma jig. 2). — La coupe est nettement cylindrique. Le 



BERBERIS LAURINA, FALSIFICATION fiVENTUELLE DE L’HYDRASTIS 219 


suber (s.) est peu d^veloppe. Le parenchyme cortical (p. c.), relati- 
vement r^duit, est forme de cellules grossiferement rectangulaires 
aplaties dans le sens tangentiel. On y rencontre quelques cellules 
scl6reuses (c. s.), k lumen assez 6troit et parois canaliculees, dispos6es 
en files tangentielles et relativement plus fr^quentes dans la partie 
externe. 

Des fibres pericycliques (/. p.) en petit nombre forment des amas 
le plus souvent localises au sommet des cones liberiens. 

L’appareil conducteur est constitu6 par un cercle de faisceaux lib^ro- 
ligneux s^pares par des rayons m^dullaires (r. m.) de deux types : 



Fig. 3. — Rhizome de Berberis laurina Billb. (Thunb.) [section transversale]. 

s., suber ; p. c., parenchyme cortical; c. s., cellules scl6reuses; f. p., fibres p^ri- 
cycliques; 1., tissu cribld; 6,, bois secondaire; b„ bois primaire; r. m., rayon 
mddullaire; m., moelle. 

(Grossissement : 10 diametres). 

tres 4troits bi- ou tris4ri4s, alternant avec d’autres trois ou quatre 
fois plus larges. Ces rayons s’^panouissent en 6ventail au niveau de la 
region liberienne (L), accusant d’une fa^on tres marquee les c6nes 
libdriens, eux-mdmes trfes allongds dans le sens radial. 

Le bois secondaire (b.) est forme de gros vaisseaux diversement 
associds et accompagnes d’un parenchyme ligneux fortement scldrifi^. 

Des vaisseaux de bois primaire sont nettement visibles au centre 
de la racine. 

Sur des ichantillons plus dgh, atteignant plus de 2 cm. de diamStre, 
on pent distinguer, dans le liber, des bandes concentriques de fibres 
fortement sclerifides et entre les cones liberiens, au niveau de I’epa- 
nouissement des rayons m^dullaires, des amas de cellules scldreuses. 
De plus, le bois secondaire comporte des ilots de fibres trfes 6paissies. 

Rhizome {scMma pg. S). — La section est sensiblement circulaire. 
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Le suber (s.) est relativement mince, s’exfoliant trfes facilement. Dans 
le parenchyme cortical (p. c.) on distingue, comme dans la racine, 
quelques cellules scl6reuses (c. s.). 

Le pachyte discontinu est constitu^ par des faisceaux libero-ligneux 
r^gulierement disposes sur un seul cercle, s^par^s entre eux par des 
rayons m^dullaires (r. m.) bi- ou tris6ri6s. 

Les c6nes lib6riens (1.) sont coiffes de quelques fibres peri- 
cycliques (/. p.). 

A la partie terminals du bois secondaire (b^), on distingue trfes 
nettement quelques vaisseaux de bois primaire (bj) unis par du 
parenchyme cellulosique. 

Au centre, il exists une moelle trfes developp6e, occupant plus de la 
moiti6 de la coupe, form^e de cellules poly^driques legferement 
scl6rifi6es et remplies d’amidon. 

Sans distinguer entre le rhizome et la racine, nous avons prepare 
une poudre et avec celle-ci, conformement aux exigences de la Phar- 
macop^e fran^aise pour le rhizome d’hydrastis, un extrait fluids 
« 4 poids ^gal ». 

Les determinations suivantes ont ete executees : 

a) Sur la poudre : 

Eau pour 100 : 7,32 — 7,18, soil en moyenne.7,2S 

Hydrastine pour 100 (selon la Pharmacop6e de 1437) . 1,14 — 1,13 

Hydrastine pour 100 (sans ajouter d’^ther de pfitrole). 1,30 

b) Sur I’extrait fluide : 


Extrait sec pour 100.7,5 

Hydrastine pour 100.0,82 


Tons les residus alcaloidiques, faiblement colores en jaune brunatre 
et consideres comme de I’hydrastine selon la technique ponderale 
valable pour I’hydrastis, ne donnent que trls faiblement les reactions 
de cet alcaloide. C’est ainsi que la fluorescence bleue, obtenue par 
oxydation permanganique en milieu sulfurique dilue, est a peine visible 
k la lumiere du jour, mais cependant trls nette en lumilre ultra- 
violette sous un ecran de Wood. 

Par contre, la poudre comme I’extrait fluide presentent les reactions 
typiques de la berberine. 

Extraction des alcaloides. — En presence de ces faits, 1’extraction 
des alcaloides a ete tentee. On a traite deux lots de 400 gr. de poudre 
grossiere. 

Les alcaloides sont deplaces par trituration avec de I’ammoniaque, 
la poudre ainsi humidifiee est ensuite longuement epuisee k I’ether 
dans un appareil de Soxhlet. La solution etheree jaune clair, 
presentant une fluorescence bleue, est concentree par distillation et 
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epuis^e plusieurs reprises par de I’acide chlorhydrique k 10 %, 
puis k I’eau. 

Les solutions aqueuses acides reunies sont traitees par I’ammoniaque 
en presence d’ether qui s’empare des bases alcaloidiques ainsi 
purifi^es. Les solutions 4th6rees jaune clair sont d^shydrat^es par 
agitation avec du sulfate de sodium anhydre, flltrees, puis distill4es 
a sec. 

On obtient ainsi un faible residu rougedtre, k odeur de « lessive », 
que Ton dessfeche dans le vide en presence d’anhydride phosphorique. 
Dans chaque cas, ce residu est inf^rieur k 2 gr., soit inferieur 
a 0,60 %. 

Le residu du premier lot est repris par le minimum d’alcool a 96° 
k chaud, puis plac^, apr&s dissolution, 6 la glaciere. Aucune cristalli- 
sation n’est observee. On ajoute alors de I’eau, qui provoque un 
abundant pr6cipit4 blanc ; on centrifuge. Le culot blanc est repris 
par I’alcool k 96° et pr4cipit4 k nouveau par I’eau, centrifuge et 
dess^che dans le vide phosphorique. 

Ce precipite blanc donne faiblement la reaction de fluorescence 
bleue par le permanganate de potassium en milieu sulfurique. II a ete 
impossible jusqu’alors d’en preparer un tartrate ou un picrate 
cristallise. 

Les solutions-meres hydro-alcooliques laissent deposer k la longue 
et 6 la glaciere une poudre microcristalline donnant la reaction de 
fluorescence et presentant un point de fusion peu net vers 130° 
(I’hydrastine pure fond k 132° dans les mSmes conditions et n’amfene 
pas de depression du point de fusion du melange). 

Le residu du deuxikme lot est mis en solution dans 1’ether anhydre. 
Cette solution refroidie dans la glace est traversee par un courant de 
gaz chlorhydrique desseche. II se precipite rapidement un chlorhydrate 
blanc. Lorsque le precipite n’augmente plus, on essore rapidement. 
Le chlorhydrate obtenu, trfes hygroscopique, se colore trfes vite en 
jaune a la lumi^re du jour. Ce n’est pas du chlorhydrate d’hydrastine. 
II faut le conserver dans le vide sulfurique, a I’abri de la lumifere. 

Les deux lots de poudre, traites comme il vient d’etre decrit, sont 
ensuite neutralises, puis epuises chaud par I’acide acetique dilue. 
Les solutions flltrees sont concentrees k un faible volume et predpitees 
par I’acide sulfurique dilue. Du sulfate obtenu, purifle, on retire faci- 
lement 2 gr. de sulfate de berberine, soit 0,60 % en sulfate. 

Les resultats indiques par les auteurs bresiliens, en ce qui concerne 
les pourcentages, et la presence d’hydrastine, n’ont done pas ete 
retrouves. Nous avons cependant opere avec la mSme esplce vegetale, 
mais avons-nous traite des plantes du mime flge et les memes 
organes ? 
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II demeure certain que la m6thode ponderale de dosage de 
I’hydrastine de la Pharmacopee frangaise, comme la methode volu- 
m6trique de la Pharmacopee bresilienne, ne s’appliquent pas au 
Berberis laurina Billb. et que ce que Ton nomme « hydrastine » n’est 
pas de Vhydrastine. Si cette plante en renferme, c’est a I’^tat de 
traces ; d’ailleurs, 4 part VHydrastis, qui est une Renonculac^e, 
aucune des plantes connues pour renfermer de la berberine ne 
contient d’hydrastine. 

Voici k titre documentaire, la repartition, dans les differentes families, 
des plantes a berberine. Ce tableau a ete dresse k I’aide des donnees 
fournies par R. Truhaut [13] dans son manuscrit relatif aux « Plantes 
a berberine », et par T. A. Henry [9]. 

Renonculacees : Coptis japonica Mak., C. occidentalis Salisb., 
C. Teeta Wall., C. trifolia Salisb. 

Hydrastis canadensis L., H. lonadensis. 

Xanthorrhiza apiijolia L’Herit. 

Delphinium camptocarpum Fisch. et Meyo., D. saniculaefolium 
Boiss (P). 

Berberidacees ; Berberis aetnensis Presl, B. buxifolia Lam., 
B. Darwinii Hook., B. glauca D. C., B. nervosa Pursh, B. lau¬ 
rina Billb., B. heteropoda Scbrenck, B. Thunbergii D. C., 
var. Maximowiczii, B. vulgaris L. 

Mahonia aquifolium Nutt., M. philippinensis Nutt. 

Nandina domestica Thunb. N. tomentosa (?). 

Leontice Leontopetalum L. (?). 

Menispermacees : Arcangelisia flava L., A. lemniscata Becc. (?). 
Coscinium fenestratum Colebr. 

Tinospora Rumphii, T. cordifolia Miers (^), T. Teysmauii, 
T. crispa Miers [5]. 

Anonac^es : Coelocline polycarpa D. C. (Xylopia polycarpa Oliv.). 

Papaveracees ; Argemone alba Lestib., A. mexicana L. (?). 
Chelidonium majus L. 

Meconopsis cambrica Vig. (?). 

Rutacees : Evodia meliifolia Benth. 

Phellodendron amurense Rupr. 

Toddalia aculeata Pers. 

3. En se servant de reactions microchimiques, G. Klein et H. Bartosoh [10] 
n’ont pas retrouv4 la berberine dans cette espfece. D’ailleurs, M'lo L. Beauquesne [3] 
n’a pu Identifier la berberine dans la racine du Tinospora Bakis Miers! 
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Xanthoxylon caribceum Lam., X. carolinianum Lam., X. alatum 
Stend., X. piperitum D. C. 

Zieiria lanceolata R. Br. ? et Z. octandra Sweet ? 

Celastracees ; Orixa japonica Thunb. ? 

Remarquons qu’il y a lieu d’ajouter Berberis laurina Billb. (Tbunb.) 
a la liste des drogues susceptibles de falsifier VHydrastis (Em. Perrot 
et V. Gatin [12] ; G. Blaque et J. Maheu [4]). 

En 1940, Virgilio Lucas [H], sans apporter de nouvelles preuves 
de la presence de I’hydrastine, a encore preconis6 cette plante comme 
succedan6 de I’Hydrastis canadensis L. et demand^ son inscription 
h la Pharmacop6e brfeilienne. Notre confrere mentionne que, selon 
une thfese soutenue en 1934 devant la Faculte de Medecine de I’Etat de 
Parana, le D'' Juvenal Coelho [6] aurait conclu a I’identit^ des actions 
pharmacodymiques de VHydrastis et de I’Herba de Sao Joao. 

Nous reviendrons sur ce point, avec la collaboration de P. Gley. 

Conclusions : L’berva (ou raiz) de Sao Joao : Berberis laurina 
Billb. (Tbunb.) est une Berb^ridac^e relativement ricbe en berb^rine, 
tres pauvre sinon depourvue d’bydrastine, renfermant d’autres 
alcaloi'des non encore identifies. Elle ne saurait Stre consideree, en 
dehors de I’emploi, d’ailleurs trfes interessant, sous son propre nom, 
que comme une falsification du rhizome d’Hydrastis canadensis L. 

M.-M. Janot, R. Goutarel, 

(Travail du Laboratoire de Pharmacie galenique 
de la FacuM de Pharmacie de Paris. Professeur : A. Goris.) 
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Deux huiles de foie de poissons utilisables actuellement (’). 

Depuis plus d’un sifecle, on present de I’huile de foie de morue aux 
enfants menaces de rachitisme. D^s qu’on eut reconnu dans cette huile 
la presence en abondance de vitamine A n^cessaire pour la croissance 
et de vitamine D antirachitique, on expliqua ainsi ses effets pr^ventifs 
et th^rapeutiques. 

D’autres poissons peuvent aussi fournir des huiles efficaces ; des 
Gadid^s, tels que le colin, I’^glefin, le lieu, la lingue, la lotte, le merlu ; 
des Pleuronectes divers : carrelet, turbot, fl6tan, le saumon, les tbons 
et le poisson-ep6e ; et aussi les squales et les raies dont le foie tr^s 
volumineux est riche en huile renfermant une forte proportion 
d’insaponifiable, constitu^ en partie par des carbures d’hydrogene. 

Seuls, les foies de morue et de fletan ont donne lieu jusqu’ici, en 
France, k des exploitations industrielles. 

Devant la penurie actuelle des approvisionnements et dans la crainte 
de carences caus^es par le ravitaillement strict des mati^res grasses, il 
apparait ndeessaire de recourir a toutes les sources possibles d’huiles 
de foies de poissons et de recueillir tons les foies qui sont habituelle- 
ment jet^s au moment oil Ton vide les poissons a bord des chalutiers 
et des barques de pSche ou dans les crimes et les magasins des 
mareyeurs. 

C’est ce que vient de prescrire une loi du 17 septembre 1940, 4dict4e 
sur I’avis du College des Experts. 

Toutefois, il conviendrait de savoir ce qu’on pent esp^rer obtenir de 
chaque esp^ce de poisson, en chaque saison, dans chaque region de 
pSche et dans chaque port, et aussi de flxer d^s maintenant les 
meilleures techniques pour la r^colte des foies, leur conservation et 


1. Note pr4sent4e k la SociStfi de Pharmacie de Paris, stance du 6 novembre 1940. 
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leur traitement. Souvent, les huiles ont 4t6 analys^es par des chimistes 
qui n’avaient pas mesure, pes6, ni m^me vu les poissons dont prove- 
naient les 6chantillons soumis k leurs analyses, si bien que le calcul 
des rendements est inconnu pour beaucoup d’espfeces et tout jugement 
sur leur valeur ^conomique impossible. 

Sans qu’on puisse, dans les circonstances pr^sentes, r^unir une docu¬ 
mentation complete et precise, nous venons, 4 titre d’exemple, d’exa- 
miner deux poissons qui nous paraissent devoir retenir I’attention par 
leur abundance et la ricbesse en vitamines des builes de leurs foies. 
Le premier est un Thunnid^, le germon (Germo alalunga Gmelin), le 
second est un Selacien, la peau bleue (Carcharias glaucus L. =Pnonace 
glauca L.). 

Le Germon. 

La pSche du germon ou thon blanc se pratique k la ligne, k bord de 
dundees a voiles ou 4 moteur, de fin juin a octobre, dans I’Atlantique, 
au large du Golfe de Gascogne, de I’Espagne k I’lrlande. 

Elle a donne lieu en ces derniferes ann^es k plusieurs monograpbies : 
Legendre, 1934, 1936 ; Krebs, 1936 ; Robert Muller, 1937. 

Les apports annuels dans les ports fran^ais approcbaient 10.000 
tonnes avant la guerre, dont moiti^ pour le seul port de Concarneau. 

Le poisson est vide aussitOt hiss6 4 bord et les viscferes, foie compris, 
sont rejet6s a la mer. 

Des 1930, SiGNE et Sigval Schmidt-Nielsen annongaient I’abondance 
de la vitamine D dans I’huile extraite du foie du thon rouge (Thunnus 
thynnus). En 1933, Toomiyama signala que I’huile de foie du thon 
japonais (T. orientalis), recueillie au printemps, guerit aussi la d4fi- 
cience en vitamine A. 

En 1934, Lovern extrait du foie de T. thynnus 26 % d’huile riche en 
vitamine A (1.927 6 2.724 unites bleues ; 40.000 a 66.000 U. I.). 
Truesdail et Culbertson trouvent la vitamine D en abundance dans le 
foie de Necthunnus macropterus ; Dainer, von Werder et Moll sepa- 
rent du foie de thon la vitamine A, sans alt6rer la vitamine D 6 laquelle 
ils reconnaissent toutes les propridtes de I’ergosterol irradi6 et de la 
vitamine D de I’huile de foie de morue. 

En 1936, Bifano compare les teneurs en matilres insaponiflables et 
en vitamine D des foies de T. thynnus p^ch6s sur les c6tes d’Espagne 
et d’ltalie ; Neracher et Reischtein arrivent a concentrer la vitamine D 
des foies de thon dans un produit nontenant jusqu’6 6.000 unites inter- 
nationales ; Brockmann part d’une huile de foie de thon contenant 
80 U. L, la concentre k 6.700 U. 1. et Emit par obtenir une vitamine D, 
cristallis6e. 

En 1937, Davies et Field trouvent la vitamine A dans I’huile de foie 
du thon d’Australie (T. Maccovi) ; Bills, Massengale et Hall consta- 
Bull. Sc. Phaiui. (JuUlet-AoAt 1941). 15 
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tent dans I’huile du foie de thon de Californie (T. thynnus) des varia¬ 
tions d’efficacit^ qu’ils attribuent k la presence de plusieurs formes de 
vitamine D. 

En 1938, Dontcheff et Legendre, aprSs avoir rappel^ ces travaux, 
analysent la composition chimique et la valeur alimentaire du germon 
et ils signalent que le foie contient environ 67 % d’eau et 10 % de 
lipides s^parables, par I’ether, I’appareil de Soxhlet. 

Depuis, les rechercbes n’ont pas cess6 sur I’huile des Thunnid^s. 

Ageno et Inchiostri (1937) ont trouve dans celle du thon rouge entier 
une provitamine A, Brockmann et Busse (1938, 1939) ont identifi6 la 
vitamine D du foie de thon avec celle du fl6tan et ont donn§ la compo¬ 
sition de leur produit cristallis^ : C 27 H 0. 

Des 1938, nous avions envisage ensemble, sur place, ^ Concarneau, 
la possibility de recueillir les foies de germon et de les trailer en vue 
de I’extraction de Thuile. Dfes octobre 1939, I’un de nous signalait au 
Centre national de la Recherche scientifique appliqu^e I’intyrSt de 
cette question, en raison de la pryvision d’une pynurie d’huile de foie 
de morue pendant la guerre. Rien ne fut organisy pour la campagne 
de pecbe de 1940 et les foies ont continue d’etre jetys a la mer comme 
par le passy. 

Nous avons cependant pu obtenir de patrons pycheurs quelques 
poissons non vides, pris pendant le voyage de retour et conservys un 
ou deux jours en chambre froide avant d’etre mis en oeuvre. Nous 
donnons ici les indications qu’ils nous ont permis d’acquyrir. 

II parait improbable que les pecheurs apprennent k syparer le foie, 
plus ferme et plus homoglne, des appendices pyloriques de meme 
couleur brune, plus volumineux, plus mous et striys ou foliacys en 
surface, si bien qu’on ne pourra recevoir que les deux organes 
myiangys. 

Sur quatre germons, nous avons noty la longueur et le poids du 
poisson non vidy, puis sypary le foie et les appendices pyloriques. 

Nous avons obtenu les donnyes suivantes : 


I II III [IV 


Longueur totale en centimfetres. 76 

Poids du poisson, en grammes . 5.900 

Poids du foie, en grammes ... 63 

Poids des appendices pyloriques. 107 

Foie et appendices reunis. ... 170 


81 50-^- 71 

7 900 5.950 4.800 

100 86 68 

130 118 111 

230 204 179 


Le poids du foie seul represente done un peu plus de 1 ”/„ [du'poids du corps'et 
celui des appendices pyloriques un peu moins de 2 »/<,; leur reunion fait environ 
3 «/.• 


Nous avons, sur I’ensemble foie + appendices pyloriques des deux 
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premiers germons et sur les foies des deux derniers, pratique le 
s^chage k I’^tuve k 100°, suivi d’une extraction des lipides k I’^ther 
dans un appareil de Soxhlet. Les huiles obtenues, ^paisses, noir4tres, 
ont 4t6 examinees quelque temps aprfes au vitamfetre de Hilger pour 
le dosage spectophotom^trique de la vitamine A sur la longueur 
d’onde A = 3280. 

et appendices FOIE SEUL 
pyloriques 


Teneur en eau, »/..10,21 68,21 

Lipides, »/». 1,91 8,S4 

Indice d'acidit^. 1 1 

Indice de saponification. 178 184 

Indice d’iode (Codex 1937). 53 57 

Vitamine A en U. I., par gramme. 19.470 24.700 


A supposer qu’on puisse ramasser la totalite des foies et des appen¬ 
dices pyloriques de toute la peche frangaise de germons et que celle-ci 
atteigne le tonnage des dernieres ann^es, on disposerait done chaque 
ann^e de 300 tonnes d’organes (dont 100 de foies) et on pourrait en 
extraire un peu moins de 10 % d’huile, soit au maximum 30 tonnes 
d’huile m^dicinale a environ 20.000 U. I. par gramme. 

Le thon rouge, dont on apporte quelque 600 tonnes dans les ports 
frangais de la M^diterranee, ajouterait peu a cette ressource. 

La peau bleue. 

La peau bleue (Carcharias glaucus L. = Prionace glauca I,.) est 
un Selacien de taille moyenne dont la longueur varie de 1 a 3 m. 
et quelquefois plus. La plupart des individus que les pecheurs appor- 
tent terre ont de 1 k 2 m. C’est un animal vorace qui se jette sur un 
grand nombre de proies vivantes. L’un de nous a trouv6 dans son 
estomac les restes les plus divers de Poissons, de Crustac6s, sans 
parler d’un oiseau de mer et d’hame^ons de toutes tallies. C’est 
probablement le (( B41uga » qui d^chire les filets des sardiniers en 
venant y cueillir les poissons d^jJi maill^s. L’esp&ce est commune 
sur nos cotes et on la trouve fr^quemment sur les marches en toutes 
saisons. Sa chair est peu estim6e et ce n’est gu^re qu’en temps de 
p6nurie de poissons que les mareyeurs consentent k I’acheter. L’animal 
est vide avant d’etre expedi6 et le foie, tres developp^ comme chez 
tous les squales, est jet6 aux d^chets. 

Le peu de valeur de ce poisson fait qu’il ne figure pas dans les’ 
statistiques de pSche et qu’on ne pent savoir le tonnage apporte. 

Lorsqu’on recueille des peaux bleues de diverses tallies et qu’on en 
pfese le foie, on constate que celui-ci croit avec la taille, comme 
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Em. Andre I’avait signals en 1927. Voici les r6sultats de quelques 
determinations : 

LONGUEUR POIDS POIDS 

en centim6tres en grammes en grammes 

. ~ 273 

H5. 4.100 137 

120. 6 200 300 (*)■ 

130. 7.000 310 

150. ■■ 565 

150. » 833 

170. 11.300 600 (*) 

180. 20.400 1.700 

180. » 2.200 

200. » 1.780 

290. » 11.000 (*) 

295. » 2.890 

295. » 4 680 

350. » 11.000 {') 

En s’accroissant, le foie s’appauvrit en eau et s’enrichit en lipides, 
comme I’indiquent les nombres suivants : 

Longueur du poisson, en centimetres.. 115 180 200 


Teneur du foie en eau, “/o. 76,83 37,13 » 

Teneur du foie en lipides, °/„. 4,72 29,0 31,8 

D’ailleurs, les foies des individus de moins de 150 cm., baches fin 
et laiss^s au repos h. froid, ne laissent pas sourdre sensiblement d’huile 
par gravity, tandis que ceux des animaux de plus grande taille, trait^s 
de m^me se apparent en deux couches dont la superieure, huileuse, 
ambr^e et de faible odeur, repr^sente prfes du tiers du volume total. 

En 1927, Andre, ayant observe les m^mes faits 4 Concarneau sur la 
mime espice et sur quelques autres, avait admis une correlation entre 
le diveloppement du foie et celui des glandes ginitales. 

Les donnies dIjJi anciennes rassemblees par Marcelet montrent que 
cette huile posside une densiti de 0,910 k 0,929, un indice d’iode de 
90 a 138 et qu’elle renferme de 10 a 21 % d’insaponifiable. En 1938, 
Adamson, Evers et Smith ont relevi un indice d’iode de 68 et 20,1 % 
d’insaponifiable. 

Nous n’avons pas trouvl de renseignements sur la teneur en vita- 
mines de 1’huile de foie de Carcharias glaucus, mais, dis 1932, Kawai 
et Yoshida, etudiant un Sllacien des mers du Japon, Squaliis wakiyea, 
notaient la richesse de I’huile de foie en vitamine A et sa pauvretl 
relative en vitamine D. Depuis, Asenjo et ses collaborateurs, opirant 
a Porto-Rico sur un grand Sllacien (Carcharinus sp.) et une petite 
peau bleue (Carcharias milberti), ont retrouvl dans I’huile de foie 


' 1:'Determinations d’ANDn£, 1927. 
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les deux vitamines, ainsi que Pugsley operant sur Squalus sucklii de 
la cdte paciflque des Etats-Unis. 

Nous avons extrait I’huile de foie de deux Carcharias glaucus 
apportes par des p^cheurs i Concarneau. 

Le premier mesurait 2 m. et son foie pesait 1.780 gr. Celui-ci fut 
hach6, puis s6ch6 k I’^tude ii 100“ jusqu’^i poids constant. II perdit 
ainsi 87,13 % d’eau. L’fpuisement de la matifere sfeche k Esther donna 
29,8 % de lipides, ayant I’aspect d’une huile Guide et noire pr6sentant 
les caract^res suivants : 


ladice d’aciditd. 2,2 

Indice de saponification. 119 

Indice d'iode (Codex 1937). 53 

Vitamine A en U. I., par gramme...3.500 


Le second mesurait 1 m., 80 et son foie pesait 2.200 gr. Le foie, 
hach6 aux ciseaux, fut mis k 6goutter sur un papier flltre special. On 
obtint ainsi 31,8 % d’une huile Guide, blond clair, laissant deposer 
un Goculat blanc pr^sentant les caractferes suivants : 


Indice d’aciditd. 2,8 

Indice de saponification.196 

Indice d’iode (Codex 1937). 53 

Vitamine A en U. I., par gramme.320 


De ces quelques donnees, on pent conclure que le foie des Carcharias 
glaucus d’une taille sup^rieure k 1 m., 50 represente au moins 10 % 
du poids du corps. II pent fournir au moins 30 % d’huile dont la 
teneur en vitamine A depend largement du mode d’extraction. Ces 
observations sont vraisemblablement valables pour tous les S51aciens 
adultes : squales et raies, dont on pourrait extraire une huile active 
si Ton en ramassait les foies. 

L’extraction de la vitamine A dans les huiles de poissons pent 
s’effectuer par distillation de I’huile sous pression r^duite. 

Sans employer les m^thodes hashes sur la preparation de I’insapo- 
niOable qui donnent un rendement assez faible, la distillation dans un 
vide pousse permettrait d’obtenir des produits extrlmement riches 
en vitamine A. 

D' R. Legendre, Ch. Lormand, 

Laboraloire d’Oc^anographie Laboratoire national de Contrdle 

du College de France, Concarneau. des Medicaments, Paris. 
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Contribution a 1'etude pharmacodynamique du camphre 
et de divers camphosulfonates (suite) [*]. 

II. L’ACTION DU CAMPHRE EST-ELLE DUE A LA PRODUCTION 

PAR L’ORGANISME D’UN DERIVE D’OXYDATION DE CE MEDICAMENT? 

Nous avons d6jk signals que H. Handovsky (Arch. f. exp. Path. u. 
Pharm., 1923, 99, p. 117), aprfes avoir observe que la perfusion du 
cceur avec du camphre, en solution trfes faible, provoque d’abord une 
diminution de I’activit^ cardiaque, puis, seulement dans une deuxieme 
phase, une amelioration de cette activity, avail emis l'id6e que le 
camphre determine peut-^tre la formation, dans le coeur, d’une 
substance qui am^liore le fonctionnement et dont la formation exige 
un certain temps. Get auteur avail meme, dans quelques cas, en reti- 
rant le liquide d’un coeur isole, intoxiqu4 par le camphre et spontane- 
ment r^tahli, constat^ une amelioration du fonctionnement d’un autre 
cceur, normal. 

Mais ce furent surtout deux auteurs japonais Kenzo Tamura et Gyo- 
kujo Kihara (Arch, intern. Pharm. et Ther., 1936, 52, p. 326) qui 4tu- 
dierent I’hypothese de la formation par I’organisme, au hout d’un cer¬ 
tain temps, d’une substance d^rivee du camphre et qui serait le veri¬ 
table principe actif, ayant en particulier une nette action stimulante 
sur le coeur. 

Partant du fait d^couvert par Schmiedeberg et Meyer (Zeitschr. f. 
physiol. Chem., 1879, 3, p. 442) que le camphre se transforme en un 
produit d’oxydation qui suhit la conjugaison glycuronique et s’eii- 
mine, ainsi conjugue, par la voie urinaire, les auteurs japonais ont, 
k la suite des auteurs precedents, par hydrolyse du compose glycuro- 


(*) Voir Ball. Sc. pharmacol, 1941, 48, p. 5, 71 et 155. 
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nique, pr6par6 un produit solide, le camph^rol (Proceed. Imp. Acad. 
Tokyo, 1927, 3, p. 667). Apr^s avoir constate que ce produit non seu- 
lement fait montre d’un point de fusion mal d6fini, inais encore ne 
produit aucun effet constant sur le coeur, ils ont, avec I’aide de 
Asahina et IsHiDATi (Ber., 1928, 61, p. 633 ; 1931, 64, p. 188) retire 
du camph^rol quatre substances, I’o. et le p. et les deux it-hydroxy- 
camphres (cis et trans). 


-GHOH CHOH CH 

I I CH, — G —c: 


.Ih, 

o. hydroxycamphre. 


CH, 

p hydroxycamphre. 


CH,-CH-CH, 

I CH^OH — C — CH, I 

CH,-G-CO 

CH, 

trans Tc-hydroxycamphre. 


CH,-CH- 

I CH,-C-CH.,OH 

CH,-C- 

CH, 


■CH, 

L 


cis x-hydroxycamphre. 


Proc6dant ci I’^tude pharmacodynamique de ces substances, ils ont 
constate que si les o.- et p.hydroxycamphres produisent un effet 
cardiaque d6presseur, les Tt-hydroxycamphres possfedent une action 
cardiostimulante plus pr^coce que celle du camphre, se manifestant 
a des doses beaucoup plus faibles, mais encore pr6c4d4e par une 
periode de latence et mime par un effet depresseur. 

Les auteurs admirent done que les hydroxycamphres pouvaient 
n’ltre qu’un chainon intermidiaire, et que, peut-ltre, des dirivis 
plus oxydis pouvaient presenter une action stimulante immediate 
et plus nette. 


Ils furent ainsi amenis a Itudier les produits d’oxydation chromi- 
que du campherol qui sont constitues par les o., p. et n-oxocamphres. 
CH,-CH-CO CO-CH-CH, 



trans ,t-oxocamphre. cis n-oxocamphre. 
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Les essais sur le coeur donnferent les r6sultats suivants : pour 
I’o.oxocamphre : effet d^pressif, sans effet stimulant ; pour le p.oxo- 
camphre : effet stimulant inconstant. Les deux w-oxocamphres pr^- 
sentent aussi bien sur le coeur Isold de grenouille, que sur le coeur 
Isold de cobaye, des phdnomdnes qualitativement semblables, mais 
bien plus marquds pour le ddrivd trans, c’est-li-dire une augmenta¬ 
tion immddiate de I’amplitude des battements, avec ou sans change- 
ment Idger du rythme, ce qui a pour rdsultat une augmentation du 
debit cardiaque. 

C’est ainsi que le composd trans agit sur le coeur de grenouille, 
inhibd par le chloral, en ramenant I’activitd malgrd la presence du 
poison. Injectd par voie intraveineuse au lapin k trds faible dose 
(0,2 cm® par kilogramme d’une solution a 0,06 ou 6 0,10 %), il 
amine nne stimulation nette de I’activitd du coeur avec ou sans dld- 
vation de la pression sanguine ; injectd I doses plus fortes (0,2 cm® 
d’une solution I 0,20 %), il produit une stimulation cardiaque tris 
marqude, une excitation des centres vasomoteurs, avec eldvation 
brusque de la pression sanguine, et une excitation du centre respi- 
ratoire avec augmentation d’amplitude des mouvements respiratoires. 
Sur coeur isold de cobaye, on obtient un renforcement des battements 
ventriculaires, par perfusion avec une solution de trans it-oxocamphre 
I des dilutions allant de 10—® k 10—®“. 

Par ailleurs, contrairement k I’effet cardiaque. Taction convulsi- 
vante est plus marquee pour le composd cis que pour le composd 
trans. 

Les auteurs ont done recherchd dans Turine la presence du ddrivd 
trans it-oxocamphre, ou trans 7-alddhydo it-apocamphre. S’ils n’ont 
pas pu le ddceler, ils ont du moins isold son produit d’oxydation, 
Tacide trans it-apocamphre 7-carbonique. 

CH.-CH-GH. 

I CO.H-C-CHa I 

CH, 


Pour que le campbre agisse, il faudrait, d’apris Tamura et Kihara, 
non seulement que le ddrivd trans it-oxocamphre soit produit en 
quantitd suffisante sous Taction de Torganisme, mais il faudrait, en 
outre, que Torganisme dlimine, soit par oxydation plus poussde, soit 
par formation de ddrivds glycuroniques, les ddrivds voisins qui mani- 
festent une action. 

Des doutes furent, cependant, exprimes sur les constatations faites 
par Tamura et Kihara, notamment par Takebe (Sclent. Papers Inst. 
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physic, chem. Research., octobre 1934, p. 87) et par Reinartz et Zanke 
(Ber. d. d. chem. Ges., 1934, 67, p. 663). 

D’apr^s Y. Asahina et M. Ishidati (Ber. d. d. chem. Ges., 1936, 
68 , p. 947), les' resultats differents trouves par ces derniers auteurs 
seraient essentiellement dus aux faits que la methode de Straub du 
coeur isol6, habituelleinent appliqu^e, est peu indiqu6e pour I’etude 
des derives camphr^s, et que des traces d’impuretes, capables de 
produire une paralysie du coeur, se trouveraient dans beaucoup 
d’^chantillons de trans 7c-oxocampbre, soit par suite de la preparation 
elle-meme, soit par suite de I’alteration tres facile de cette substance. 

III. VARIATIONS D’ACTIVITE 

ET DE TOXICITE DES ISONieRES OPTIQUES DU CAMPHRE 

La possibilite, realisee depuis quelques dizaines d’ann^es dejk, de 
preparer industriellement du campbre synthetique a pousse de nom- 
breux pharmacologues a comparer I’activite de ce produit, racemi- 
que, a celle du campbre droit, naturel, de prix plus eieve et de trans¬ 
port soumis k de multiples aieas (^^). Un certain nombre d’auteurs 
ont, en outre, compare aux activites des deux substances precedentes, 
celle du campbre gauche. 

Disons, de suite, que, 1^ encore, nous nous trouvons en presence 
de resultats contradictoires tenant non seulement 4 la variation des 
conditions experimentales (technique utilisee, animal mis en expe¬ 
rience, grandeur des doses appliquees), mais peut-etre encore a la 
purete des produits employes. 

Nous presentons les recherches portant sur la question, par ordre 
chronologique, en les divisant en deux categories, celles qui portent 
sur I’activite, celles qui portent sur la toxicite. 

A. — Recherches portant sur l’activite des camphres 

ISOMERES OPTIQUES. 

Langaard et Maas (Therap. Monatshefte, 1907, 21, p. 673), etu- 
diant, a la suite de Bohme, Taction du campbre sur le coeur de gre- 
nouille isoie, inhibe par Thydrate de chloral, ont compare entre 
elles les actions des camphres I, d et racemique. Ils ont ainsi constate 
que les trois espSces sont actives. Cependant, dans d’autres expe¬ 
riences portant sur le systfeme nerveux central, ils ont remarque que 

12. Voir I’article de Em. Perrot : La disette du campbre et le campbre syntb4- 
tique. Bull. Sc. pharmacol., 1919, 26, p. 438. 
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le camphre I exerce une action plus forte que le camphre d, tandis 
que le camphre r occupe une place intermediaire. 

Hamalaiimes (Skandin. Arch. f. Physiol., 1908, 21, p. 64), dans des 
experiences sur cceurs de grenouille, isoies et inhibes par le chloral, 
a obtenu, avec le camphre I, des resultats favorables moins frequents 
qu’avec les camphres d et r (47 %, au lieu de 62 et 64 %). Paralieie- 
ment, la stimulation exercee par le camphre levogyre a plus faible 
et d’une plus courte dur^e que celle produite par I’un ou I’autre de 
ses isomeres. L’auteur a meme constate que Taction du camphre 
levogyre pouvait etre augmentee par celle des autres camphres. 

Sassen (Inaug. Diss., Berne, 1909) a trouve que le camphre d et le 
camphre r, absorbes par voie gastrique par les chats et les chiens, 
montraient une efficacite semblable. 

Bachem (Med. Klinik, 1915, n“ 16, p. 425) a leussi k obtenir une 
revivification du coeur de grenouille intoxique par le chloral, par 
application aussi bien du camphre droit que du camphre synthdti- 
que, et il a confirm^ ces r^sultats dans des essais portant sur la res¬ 
piration et sur la pression sanguine. 

Leyden et v. den Velden (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, 
p. 27), mettant en experience, dans des conditions bien precises, des 
grenouilles intoxiquees par une application sous-cutanee de chloral 
et appliquant, sur le coeur mis Si nu, le camphre en solution dans 
Thuile ou dans un s^rum sanguin, ont constate, aussi bien avec le 
camphre d qu’avec le camphre I, une acceleration immediate et 
durable de Tappareil cardiaque. D’autres essais, egalement favorables 
avec les camphres d et I, furent effectues sur des coeurs isoies, mis 
d’abord en presence de vapeurs de chloroforme, puis en presence de 
vapeurs de camphre. Mais, fait etonnant, dans ces essais, le camphre 
racemique ne presenta pas d’activite. 

JoACHiMOGLu (Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, p. 1, 269, 
282 et 1920, 88, p. 364) montra que les trois sortes de camphre se 
comportaient de m^me fagon qualitative et quantitative sur les cceurs 
de grenouille, isoies, n’ayant pas subi de traitement prealable, sur le 
systSme nerveux central (injection intraperitoneale au chat), sur les 
muscles lisses de sangsue, ainsi que vis-k-vis du Bacterium coli et 
du vibrion choierique. Avec E. Mosleh, le mSme auteur (Arch. f. 
exp. Path. u. Pharm., 1923, 98, p. 1) fit des constatations semblables 
sur Teiectrogramme du coeur de grenouille. 

M. Dorn (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 1923, 97, p. 38), etudiant 
Tinfluence des trois stereo-isom^res sur le muscle lisse, constata que 
Taction paralysante du camphre levogyre est legferement plus forte 
que celle du camphre droit et que le racemique exerce une action 
intermediaire. 
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S. F. Gomes da Costa (C. R. Soc. Biol, 1926, 95, p. 332) compara 
Faction du camphre droit h celle du camphre synth^tique, sur des 
coeurs de grenouille isol6s et perfuses. D’aprfes lui, ces composes 
font montre, sensiblement, d’une meme activite aussi bien sur les 
coeurs trait^s prealablement par la pituitrine que sur des coeurs per¬ 
fuses avec des liquides priv4s de Ca ou de K. Pourtant, sur les coeurs 
normaux, il constata que le camphre rac6mique etait plus actif que 
le droit. Coinme, selon lui, le camphre rac6mique, synth6tique, est, 
en m6me temps, plus soluble que le droit, dans les liquides aqueux. 
Gomes da Costa crut pouvoir conclure qu’en pratique on doit 
pr4f6rer le camphre synth^tique au camphre naturel. 0. Ehrismann 
et W. E. Engelhardt ont recherche Faction des camphres d, I et 
rac^mique sur une preparation vasculaire de chat (technique de 
Ganter). Les trois isomferes ont produit, ainsi, une dilatation des 
vaisseaux, aprfes une brive contraction ; les m6mes auteurs ont cons¬ 
tate, d’autre part, que les trois isomlres exercent une dilatation A peu 
prAs semblable sur les vaisseaux coronaires du coeur de chat, isole. 

Enfin, signalons que P. Marfori et G. Leone (Ter. Patol. din., 
1933, II, p. 205), ainsi que B. Kadykov et I. Levin (Arch, intern. 
Pharm. et TMr., 1935, 50, p. 298) ont compare les actions, sur le 
systAme cardio-vasculaire, du camphre synthetique et du camphre 
du Japon et ont conclu A des activites analogues. II n’en fut, cepen- 
dant, pas de m^me pour B. V. Christensen et H. Y. Lynch (J. of 
amer. pharm. Assoc., 1937, 26, p. 786) qui constatArent, sur coeurs 
isoies de grenouille et de lapin et, par voie intraveineuse, sur la cir¬ 
culation et la respiration de chats urethanises, que le camphre syn¬ 
thetique avait une action plus prononcee que le camphre droit. 

De tous ces essais, nous pouvons tirer la conclusion que, d’une 
fagon genArale, les auteurs, A Fexclusion des deux derniers, admet- 
tent une semblable activite pour les deux principales sortes de cam¬ 
phre : camphre naturel droit du Japon et camphre synthetique race- 
mique. Cette conclusion pharmacodynamique parait etre egalement 
valable du point de vue therapeutique (Fr. Klaus, Med. Klin., 1924, 
n“ 22). 

Pourtant, d’une part, nous devons insister sur le resultat excep- 
tionnel (inactivite du camphre racemique) signaie par ^Leyden et 
V. DEN Velden. Ce resultat apparait d’autant moins explicable que les 
auteurs ont fait agir les trois sortes de camphres, non seulement en 
solution huileuse, (on pourrait, alors, expliquer les activitAs diffe- 
rentes par une retention diffArente), mais encore A I’Atat de vapeurs, 
et qu’ils ont, en outre, par passage par les composes semicarbazoni- 
ques, procede A une longue puriflcation des produits A essayer. C’est 
ainsi qu’ils ont mis en experience un camphre racemique ne don- 
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nant aucune deviation optique, alors que les (5chantillons de camphre 
synth^tique dont on dispose g^neralement montrent toujours une 
l^g&re deviation, soit a droite, soit ^ gauche (^®). 

D’autre part, nous devons remarquer que si Leyden et v. den Vel- 
DEN et JoACHiMOGLU, iudiqueut la mSme activite pour le camphre 
Z que pour le camphre d, et que si Hamalainen indique meme une 
activite plus faihle pour la premifere de ces deux substances, 
d’autres pharmacologues, Langaard et Maas, et Dorn ont signals, 
pour le camphre I une activity plus forte. Cette conception, qui s’ac- 
corde avec la mise en Evidence d’une toxicity plus grande pour 1’iso- 
mere gauche, laisse done un doute sur I’identit^ d’action du camphre 
droit et du camphre racemique, puisque, th6oriquement, ce dernier 
est formd, par parties ^gales, des deux camphres actifs. Une activity 
l^gerement plus grande pour le camphre racemique est done possible. 
Cette manifere de voir coincide, du reste, avec les constatations de 
Gomes da Costa et celles, plus r^centes, de Christensen et Lynch. 


B. — Recherches portant sur la toxicite du camphre droit, 

ET DES camphres isomeres optiques. 

I. — Rappelons tout d’abord les experiences faites en mettant en 
experience le seul camphre droit, le plus anciennement connu. 

a) Pour ce qui concerne I’homme, le camphre droit a au debut 
de son emploi, consider^ comme ihoffensif et utilise Zi doses massives 
(Hoehnes : jusqu’Zi 300 cm® d’huile camphree au 1/10“) ; mais aprfes 
la constatation d’un certain nombre d’accidents (excitation psychi- 
que, delire, hallucination de la vision et de I’ouie, paresthesies, con¬ 
vulsions epileptiformes, baisse de tempdrature, pertes de connais- 
sance), on s’est borne a Uadministrer a la dose de 0 gr., 10 a 0 gr., 60, 
en solution dans I’huile, sans depasser, par voie hypodermique, 1 gr. 
par jour. Pourtant, certains auteurs, par doses fractionnees, sont 
arrives Zi en administrer 4 gr. et plus par jour. 

Un certain nombre de remarques doivent, cependant, Stre faites : 

a) Chez I’homme, comme en general chez les animaux superieurs, 
des differences trfes nettes de sensibilite vis-&-vis du camphre ont ete 
notees, qui tiennent vraisemblablement a la rapidite de transforma¬ 
tion du camphre en compose glycuronique non toxique. 

13. D’aprfes R. Hazard et R. Lard^ (Journ. Pharm. Chim., 1935, 8® s., 21, 
p. 97) : ic En raison des differences de preparation du camphre synthetique, les 
produits commerciaux renferment des impuretes variables en quantite et en 
qualite et ne sont pas rigoureusement comparables du point de vue Clinique et 
physiologique. II importe done de savoir, lorsque des differences sont constatees, 
si elles proviennent des produits eux-mSmes ou si elles sont dues i la presence 
des impuretes. » 
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P) Le solvant utilise joue un trSs grand r61e. Le solvant habituel, 
I’huile, pr^sente bien des inconvenients, mais provoque une absorp¬ 
tion relativement lente du medicament (L. Binet et R. Fabre : C. R. 
Ac. Sc.. 1926, 181, p. 441 ; J. Pharm. Chim., 1926, 8° s., 3, p. 62), 
ce qui evite les risques de « surdosage » et facilite 1’elimination. 

En tout cas, d’apres P. Carnot et V. Cairis (C. R. Soc. Biol., 1914, 
77, p. 200), la solution buileuse est nettement moins toxique que les 
solutions alcoolo-etberees, et que le campbre en nature. C’est ainsi 
que par voie digestive la toxicite du campbre non dissous se mani¬ 
festo entre 0 gr., 14 et 0 gr., 18 pour 100 gr. de cobaye, qu’elle est plus 
forte encore et surtout plus rapide en solution alcoolo-etberee, mais 
qu’elle est, par contre, plus faible (0 gr., 26) en solution bnileuse. 
La solution builense est, teneur 4gale, 6galement moins active que 
la solution aqueuse. 

y) La voie d’administration est elle-m6me fort importante. La voie 
orale, pour une solution buileuse, serait nettement moins toxique. 

Hatcher et Eggleston (J. of amer. med. Assoc., 1914, 63, p. 469) 
la consideraient comme pr6fArable la voie intramusculaire. 

Pourtant, d’aprfes Desesquelle (Bull. Sc. pharmacol., 1924, 31, 
p. 399), elle provoquerait des pb^nomenes d’ulc6ration. 

Par voie p6ritoneale, la toxicity est sensiblement plus forte que par 
les voies orale et bypodermique (Carnot et Cairis, loc. cit.). La voie 
intraveineuse, dangereuse pour la solution buileuse, rapidement 
abandonn^e pour la solution 6tb^ree (voir A. H. L. Hammel TMse 
Doct. MM., Paris, 1930), a 6t6 utilisee par un certain nombre d’au- 
tenrs Strangers dont Leo (Deutsche med. Woch., 1913, n““ 12 et 13) 
et Handovsky (Klin. Woch., 1923, n° 23 et Arch. f. exp. Path. u. 
Pharm., 1923, 99, p. 118). 

La voie pulmonaire, essayee sur animaux, s’est montree particuli^- 
rement dangereuse, en raison de la rapidity de I’absorption. C’est 
ainsi que W. Heubner (Zeitschr. f. d. ges. exper. Med., 1913, 1, 
p. 267) a constate, en faisant inbaler, k des lapins, des jji^langes de 
vapeurs de campbre et d’air dans la proportion de 1 vol. du premier 
pour 1.000.000 de volumes du second, des accidents cardiaques 
graves. Ponr cet anteur, les vapenrs de campbre seraient 60 fois plus 
toxiques que celle de cbloroforme. 

b) Pour ce qui concerne les animaux, la toxicity du campbre droit 
est, d’une fapon g6n6rale, plus grande pour les animaux k tempera¬ 
ture constante que pour ceux k temperature variable. Les premiers 
presentent particulierement des convulsions ; les seconds, et en parti- 
culier les grenouilles, sont paralyses. Pour les premiers, Faction 
principale s’exerce surtout sur le systfeme nerveux central, et 
la mort se produit par paralysie respiratoire. Cependant, les facteurs 
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cites plus haut, voie d’introduction et solvant choisi, et ^galement 
I’esp&ce animale mise en experience, apportent une certaine varia¬ 
tion. Donnons, 4 titre indicatif, quelques chiffres. La dose l^thale est 
de 0 gr. 40 par kilogramme, par voie intraperitoneale, pour le chat 
(JoACHiMOGLu : Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, p. 1), de 
1 gr., 40 a 1 gr., 80, en nature, par voie digestive, pour le cobaye, et 
de 1 gr., 70 pour le rat, en solution huileuse et par voie intrapdrito- 
n^ale (Hazard et Larde : J. Pharm. Chim., 1936, 8° s., 21, p. 97 ; 
1936, 8“ s., 24, p. 118 ; 1936, 8« s., 24, p. 149) ; de 1 gr. par voie 
hypodermique, en solution huileuse, pour le rat (Grove : J. Pharm. 
and exp. Ther., 1909-1910, 1, p. 445) ; de 2 gr., 2 dans les memes 
conditions, pour le mSme animal (Christensen et Lynch : J. of amer. 
pharm. Assoc., 1937, 26, p. 786). Pour la grenouille, la dose paraly- 
sante du camphre, par injection intraveineuse d’une solution hui¬ 
leuse dans le sac lymphatique, est situee vers 2 gr., 4 par kilogramme 
et la dose lethale est comprise entre 2 gr., 4 et 5 gr., 6 (Jacobj, 
Hayashi et SzuBiNSKi : Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1903, 50, p. 199). 
Dans les memes conditions, et pour le m6me animal, d’apres Grove 
(loc. cit.), la dose lethale est voisine de 3 gr. par kilogramme. 

On a pu, par administration progressive, accoutumer des chiens 
k de hautes doses journalieres de camphre : 20 gr. (Schmiedeberg 
et Meyer : Zeitschr. f. physiol. Chem., 1879, 3, p. 422), 40 gr. 
(Loewi : Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1902, 47, p. 66). 

Des animaux de resistance diminuee par le jeune, I’inanition ou 
I’asphyxie auraient montre, par centre, une sensibilite nettement 
plus grande que la sensibilite habituelle [Hoppich (^'^ *’“) : Milnch. 
med. Woch., 1912, p. 641 et 1273 ; Gottlieb : Handb. d. exper. 
Pharmakologie, 1923, I, p. 1147], ce qui a ete nie par A. H.\mmel 
(Contribution a I’etude physiologique du D. camphre sulfonate de 
diethylenediamine, These Doct. Med., Paris, 1930). 

11. — Ces donn^es preiiminaires, concernant la toxicite du cam¬ 
phre droit, etant rappel^es, considerons, maintenant, la toxicite rela¬ 
tive des trois sortes de camphre. Notons que les symptomes sont les 
memes pour ces isomferes. 

• Gottlieb rapporte que, selon les recherches de Pari (Gazzetta Ope- 
dali, 1908, 29, p. 329) et celles de Bruni (Gazz. chim. ital., 1908, 
38, II, p. 1), il existe une difference considerable entre la toxicite 
des isomeres. Par injection sous-cutanee de 1 gr., 60 d’huile cam- 

13 bis. Hoppich part de I’hypothfese que le jedne prolong^, I’inanition ou 
I’asphyxie ^puisent, chez un individu, sa reserve de glycogfene et entravent, par 
consequent, la formation d’acide glycuronique. Le camphre qui ne rencontrerait 
pas cet acide pour former avec lui un derive camphoglycuronique non toxique 
(jeu habituel de I’eiimination) deviendrait ainsi plus toxique. 
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phr^e 10 %, par 100 grammes de poids, k des lapins, ces auteurs 
out trouv^ que les animaux trait^s par le camphre I succombent bien 
plus rapidement que les animaux ayant regu, dans les memes con¬ 
ditions, du campbre d. 

Pour W. E. Grove (/. Pharm. and exp. Ther., 1909-1910, I, 
p. 445), aussi bien sur le rat que sur la grenouille, le camphre gau¬ 
che s’est montr4 plus toxique que le camphre droit. La dose 16thale 
minima, vis-a-vis du rat, a et6 de 1 gr. par kilogramme pour le 
camphre droit et de 0 gr., 80 pour le camphre gauche. La dose 16thale 
minima, vis-a-vis de la grenouille, a 4t6 de 3 gr., 10 par kilogramme, 
pour le camphre droit, de 2 gr., 70 pour le camphre rac^mique et de 
2 gr., 30 pour le camphre gauche. 

M. Lely et W. Wolff (Die Therapie der Gegenwart, mars 1916, 
d’apres Gomes da Costa : C. R. Soc. Biol., 1926, 95, n“ 23, p. 332) 
considerent que le camphre gauche est quatorze fois plus toxique 
que le camphre droit. 

Les auteurs avaient done admis, jusqu’a present, d’une fagon 
r^gulifere, une toxicity superieure pour le camphre gauche. Les 
auteurs suivants n’allaient plus retrouver cette difference : Bachem 
(Med. Klin., 1916, n® 16, p. 573) admit qu’il n’y avait pas de diffe¬ 
rence de toxicite entre les differents isomeres. Joachimoglu (Arch. /. 
exp. Path. u. Pharm., 1917, 80, p. 1) a trouve, pour les trois sortes 
de camphre, la meme dose lethale par kilogramme de chat. 

Ce furent done les auteurs, plus recents, et particuUerement 
R. Hazard et R. Larde qui demontrerent definitivement la plus 
grande toxicite du camphre gauche et par consequent celle, relati- 
vement plus grande, du camphre rac^mique. 

R. Hazard et R. Larde (J. Pharm. Chim., 1935, 8° s., 21, p. 97 ; 
1936, 8® s., 24, p. 118 et p. 149), 6tudiant sur le cobaye, puis sur le 
rat, la toxicite et Faction g6n^rale des trois sortes de camphre, abou- 
tirent aux conclusions suivantes : 1“ pour les deux espfeces d’ani- 
maux, la toxicity (dose minima mortelle) du camphre est maxima 
pour Fisomere gauche : (par kilogramme, par injection intraperito- 
n6ale, en solution huileuse, 0 gr., 70 pour le cobaye, 1 gr., 20 pour 
le rat). Elle diminue quand on passe de la forme gauche h. la forme 
racemique (1 gr., 60 pour le cobaye, 1 gr., 30 pour le rat), puis a la 
forme droite (1 gr., 90 pour le cobaye, 1 gr., 70 pour le rat). 

Cette difference de toxicite apparait non seulement pour les doses 
lethales minima, mais « pour toutes les doses qui ont ete determi- 
nees, les plus faibles comme les plus fortes ». 

2® « Le rat, moins resistant, en general, que le cobaye, i Faction 
du camphre, montre une sensibilite assez elective au camphre gau¬ 
che... » 
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3° ((La plus grande toxicity du camphre racemique par rapport au 
camphre droit naturel est due k sa teneur en isomere gauche... » 

4° (( D’une fafon g6n6rale, les ph^nomenes d’intoxication sont 
qualitativement les m4mes chez le rat et chez le cobaye. Chez ce der¬ 
nier animal, le camphre racemique se montre, k dose 4gale, deja 
plus convulsivant que I’isom^re droit. Chez le rat, la difference est 
surtout nette pour le camphre gauche, qui developpe, pour des doses 
egales & celles des deux autres camphres, une action excitante et con- 
vulsivante bien plus intense. » 

Enfin, plus recemment, B. V. Christensen et H. Y. Lynch (J. of 
amer. pharm. Assoc., 1937, 26, p. 786), constatferent, a leur tour, 
que le camphre racemique, synthetique, est legferement plus toxique 
que le camphre droit (dose lethale minima, sur rats blancs, pour le 
camphre racemique : 1 gr., 70 et pour le camphre droit : 2 gr., 20). 

(A suivre.) 

J. B.EGNIER, Suzanne Lambin, 

Mattre de conferences Docteur fes sciences, 

i la Faculte de Pharmacie de Paris. Assistant i la Faculte de Pharmacie. 


La sterilisation. 

Techniques pratiques et interpretations theoriques [’] 

(suite et An). 

Contr6le de la sterilisation. 

On pent effectuer trois types differents de contrdles : 

1" Contrdle de la temperature et de la dur^e de sterilisation ; 

2° Contrdle bacteriologique de la sterilite de I’objet sterilise ; 

3° Controle bacteriologique de I’efficacite de la technique de 
sterilisation, ^ I’aide d’un test bacteriologique, utilisant un germe 
plus resistant que les germes pathogenes. 

ContrOle de la temperature et de la duree de sterilisation. — 
a) Tuhes-temoins. — Ils renferment une substance chimique pure 
bien deiinie, non alterable par la chaleur, mSiee k un colorant. Leur 
emploi est justifie par le fait que, tandis qu’une vapeur peut etre 
sursaturee, un liquide surfondu, etc., jamais de tels faux equilibres 
ne sont realisables avec un corps solide cristallise : il n’y a jamais 
de retard a la fusion. De sorte que, si le tube a depasse la tempera¬ 
ture de fusion du compose qu’il contient, il a forcement fondu. 


(*) Voir Bull. Sc. pharmacol., mai-juin 1941, 48, p 129-143. 
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L’inconvenient de ces tubes est de ne donner aucune indication sur 
la durie de maintien de cette temperature. 

b) Thermometres d maxima. — Leur inconvenient est le meme : 
Ils permettent de connaitre la plus haute temperature atteinte, par 
la region ou ils se trouvaient, sans preciser si cette temperature a 
ete maintenue longtemps. 

c) Appareils enregistreurs de temperature. — Ce sont des thermo¬ 
metres A couple thermo-eiectrique ou A resistance variable avec la 
temperature. Ils inscrivent la temperature atteinte A chaque instant 
dans I’autoclave, en un point determine. Ils permettent done de 
savoir combien de temps ebaque temperature a ete maintenue. 
Malheureusement ils sont couteux, deiicats et d’un emploi excep- 
tionnel. 

d) Appareils enregistreurs de pression. — C’est le type d’appareils 
en usage habituellement dans toutes les installations importantes de 
sterilisation. Une plume trace, sur un tambour, la courbe des pres- 
sions oblenues, A chaque instant, dans I’autoclave. On pent d’autre 
part voir, sur le graphique, si un vide prealable a ete fait ou si 
des detentes successives de vapeur ont ete effectuees pour eiiminer 
I’air. Moyennant ces precautions, Vigalisation des temperatures inU- 
rieures etant rapidement rialisee, les indications du graphique sont 
valables en temperature. 

e) Peintures indicatrices. — On s’est propose, aux Etats-IJnis, de 
mettre au point des peintures, capables de changer de couleur si 
elles etaient chauffees pendant un temps suffisant, correspondant aux 
conditions de sterilisation. L’une de ces peintures a ete examinee par 
M. G. Valette, pharmacien de I’Hdpital Clichy-Beaujon, qui a bien 
voulu me communiquer ses conclusions. II s’agit d’une peinture 
blanche, existant sous deux formes, I’une qui devient noire A 100°, 
en chaleur humide (A), 1’autre A temperature plus eievee (B) : 

A B 

Carbonate de plomb.1 Carbonate de plomb.1 

Sulfure de lithium.0,50 Soufre pr6cipit6.0,10 

Carbonate de lithium.0,30 

Un morceau de carton est reconvert, sur une partie de sa surface, 
de peinture A, qui noircira dAs que la temperature de 100° aura ete 
atteinte dans I’autoclave, et, sur une autre partie, de peinture B, 
qui restera plus pAle que A si la sterilisation a ete insuffisante et qui 
sera aussi noire, dans le cas contraire. 

En fait, les essais que j’ai effectues m’ont montre que la pein¬ 
ture B jouit de la propriete tres remarquable de virer au gris dans 
les conditions suivantes : 


Bull. Sc. Phabm. (Juillei-AoAl 1941). 
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a) A I’autoclave : 


A 100”.en plus de 30 minutes. 

A 110°.en 3 ou 4 minutes. 

A 120°.en 30 secondes. 

b) Au PouPiNEL : 

A 155°.en plusieurs heures. 

A 1S0°.en 30 secondes environ. 

Elle ne devient tout a fait noire que : 

A I’autoclave : 

A 110°.en plus d’une demi-heure. 

Ou 120°.en 5 minutes. 

Ou 134°.en quelques secondes. 


Au PoupiNEL : jamais, m#me si on prolonge le chauflage a 180°. 

Ainsi cette peinture permet de savoir si le chauffage a eu lieu en 
atmosphere humide. Et elle permet la comparaison de sterilisations 
effectuees k sec ou h I’autoclave, le coefficient temp6rature-dur6e 
6tant du meme ordre de grandeur que celui qui concerne les spores 
bact^riennes (fig. 1). II semble done qu’il y aurait int^rSt a rdpandre 
I’emploi de peintures indicatrices de ce genre. 

Contr6le de la sterilite de l’objet sterilise. — Dans le cas 
d’un liquide injectable, on en verse aseptiquement un volume connu, 
dans du bouillon nutritif, et on maintient plusieurs jours I’^tuve 

37°. Dans le cas d’objets divers (pansements, coton, catguts, 
crins, etc.), on immerge dans le bouillon. II y a avantage k faire 
separ^ment des essais de cultures en milieux anaerobie et aerobie. 
Mais ce que nous avons dit plus haut de la n6cessit6 de lier la notion 
de sterilite k la notion de probability fait ressortir I’impossibility de 
conclure de la styrilite d’un ychantillon pris au hasard k la styrility 
de tous ceux qui ont yty soumis, comme lui, k un traitement de 
sterilisation d’ensemble. Ce qu’il faut dire, e’est que la styrility d’un 
ychantillon, pris au hasard, est pratiquement toujours vyrifiye quand 
la marge de security est grande (si on a, par example, une chance 
sur 100.000 de rencontrer un ychantillon non styrile). 

Au Codex figurent les essais de contrOle suivants : 

Catguts. — On lime, flambe et casse le tube, pryiSve aseptique¬ 
ment le catgut, et le plonge dans un bouillon peptony glucosy, dont 
la formula est donnye. Aprfes dix jours de syjour a 37°, on ne 
percevra pas d’odeur et ne dycMera pas de germes dans le bouillon. 

Pansements. — « Quelques fragments », immergys dans un 
« bouillon k culture », ne devront pas cultiver en vingt-quatre heures 
a 37°, en milieu ayrobie ou anayrobie. 

Coton hydrophile. — Un fragment de 0 gr., 50 est immergy, asepti¬ 
quement, dans un tube de bouillon de mSme formula que pour le 
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catgut. On ne devra observer aucun d^veloppement, en six jours 37°. 

Remarquons que, seul, ce dernier essai est absolument precis : le 
poids de I’^chantillon, la nature du bouillon, la dur^e d’incubation 
etant indiques. 

Contr6le par l’emploi d’un test microbien resistant. — On 
emploie g6n6raleinent B: subtilis, dont les spores sont tr^s r^sistantes. 
II faut connaitre le nombre de spores contenu dans l’6chantillon-test. 
Si on est parti de 10“ germes et si on tronve, aprfes sterilisation, 
que le test ne cultive plus, on pent etre certain que, pour B. sabtilis, 
la probabilite de survie n’est que de 10—“ environ, au maximum 
(1/100.000). Les germes moins resistants, presents dans I’objet A 
steriliser, ont done ete detruits A un taux plus &lev6. Leur probability 
de survie est done surement trhs petite (10—° a 10—^^ par exemple). 

En pratique, ces tests microbiens sont d’un emploi difficile, dans 
la plupart des cas, et surtout dans le cas des pansements, qui sont 
les objets les plus difficiles h. styriliser. Nous avons vu plus haut que, 
suivant qu’on utilise comme support du test du tissu, du coton ou 
du verre, les rysultats varient. On n’a done recours a eux que dans 
des travaux de recherches, mais pas dans les opyrations de styrili- 
sation courante. 

Recherches et interpretations thEoriques 
RELATIVES AU mEcANISME DE LA StEriLISATION. 

Dans les vingt derniEres annEes, les idEes que pouvaient se faire 
les physico-biologistes, de Taction de la chaleur sur les bactEries, 
ont EtE bouleversEes par plusieurs categories de recbercbes. La pre¬ 
miere concerne Taction des rayons X sui les organismes unicel- 
lulaires. 

Dans les plus anciens des travaux de ce genre, on avait tendance 
h rechercher quelle Etait, pour une certaine culture et une certaine 
source de rayonnement, la durEe d’irradiation qui amenait la mort 
de tous les organismes de la culture. On parlait done de « dose 
lethale » ou de « dose de stErilisation ». Quand on a pu travailler 
dans des conditions rigoureuses, e’est-a-dire avec une source four- 
nissant un rayonnement monoebromatique, de longueur d’onde 
connue, et une culture d’organismes tous identiques les uns aux 
autres, en nombre connu, on a vu qu’en rEalitE la mortality de ces 
organismes Etait affaire de probabiliU, et qu’A chaque durEe d’irra¬ 
diation, correspondait une certaine probabilite de survie, qui deve- 
nait trEs petite quand la durEe devenait grande, mais qui n’etait 
jamais nulle. Plus tard, quand la thEorie des quanta s’est trouvEe 
bien Etablie, on a admis que le rayonnement X utilisE ne pouvait etre 
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4mis ou absorb^, par n’importe quelle substance non vivante, que 
par quantit4s toujours 6gales, caract^ristiques du rayonnement con- 
sid6r4. Chacun de ces quanta d’4nergie 41ectromagnetique ondula- 
he 

toire a pour valeur y (h, constante universelle de Planck ; c, vitesse 
de la lumifere, constante aussi ; X, longueur d’onde du rayonne¬ 
ment X consid4r4). On s’est alors pos4 la question de savoir si les 
organismes vivants n’absorbaient pas, eux aussi, le rayonnement X 
par nombre entier de quanta [9]. La demonstration a ete faite par 
Holweck et Lacassagne [10], sur des cultures de Saccharomyces. Ils 
ont compare les courbes de mortalite obtenues, avec les differentes 
courbes calculees, en supposant que chaque levure 4tait tu4e quand 
elle avait absorbs soit un, soit deux, soit trots, etc., soit n quanta. 
Et ces auteurs ont trouve que I’allure des courbes 4tait bien celle 
que faisait pr4voir le calcul et qu’on pouvait, rien que d’aprfes la 
forme de la courbe exp4rimentale, dire combien de quanta 4taient 
n4cessaires pour tuer chaque organisme. Sans entrer dans le detail 
du mode d’action de ces photons X sur la matiere vivante, disons 
que des experiences analogues ont ete faites avec des rayonnements X 
de longueur d’onde plus grande (rayons X mous), puis avec des 
rayons ultra-violets. A mesure que la longueur d’onde augmentait, 
des rayons X durs aux ultra-violets (ou, ce qui revient au meme, k 
mesure que Venergie du quantum diminuait), le nombre de ces 
quanta necessaires pour tuer un organisme augmentait aussi. Egal i 
trois ou quatre, pour des rayons X courants, ce nombre atteint trente 
k quarante, pour les rayons ultra-violets. Ce qui se traduit, quand on 
regarde la famille des courbes de survie, calculees mathematique- 
ment (fig. 3), par le passage de la courbe n — 3, tres rapidement 
decroissante, dfes son depart, a la courbe n = 40, qui presente un 
palter initial considerable. Si les deux courbes sont ramenees S la 
mime echelle relative (fig. 4), on voit qu’il est facile de les 
distinguer Tune de I’autre au premier coup d’ceil. Dans le cas de 
la courbe 3 (rayons X), des le debut de 1’irradiation, un assez grand 
nombre d’organismes sont tues. Au contraire, dans le cas de la 
courbe 40 (rayons ultra-violets), au debut de I’irradiation, aucun 
organisme ne semble d’abord touche et il continue d’en etre ainsi 
jusqu’au moment ou, brusquement, sans que les conditions d’irra- 
diation aient ete modifiees, une mortalite considerable, et comme 
contagieuse, apparalt. Cela tient ce que, dans le premier cas, pour 
que trois quanta soient venus frapper une mime cellule de levure, 
il ne fallait pas un temps bien long. Tandis que, dans le deuxieme 
cas, pour que la premifere cellule soit tuee, il faut qu’elle ait eu le 
temps d’etre bombardee quarante fois. Pendant un certain laps de 
temps, la culture contient des cellules ayant refu des nombres 
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variables de quanta. Tant qu’aucune n’en a refu quarante, toutes 
survivent. Mais d^s que ce nombre est atteint pour une d’elles, il 
a de trfes grandes chances de I’^tre pour les autres, presque aussitdt. 
Et c’est pourquoi la chute de la courbe, aprfes le palier, est si 
brusque. 



Les experiences faites en substituant la chaleur (agissant par 
rayons infra-rouges, de longueur d’onde bien plus grande encore que 



celle des ultra-violets) n’ont pas donne de r^sultats aussi clairs. 
Cependant, des physicians ont ete tenths de penser que, puisque les 
quanta infra-rouges avaient une ^nergie encore plus petite que celle 
des quanta ultra-violets, il en faudrait beaucoup plus de quarante 
pour tuer un mgme organisme. On devait s’attendre a une courbe 
telle que la courbe 100, h palier initial encore plus long, h chute 
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tres brusque. Cette notion, ^tendue au cas de la sterilisation des 
bact^ries par la chaleur, parait, a premiere vue, tres seduisante : dfes 
qu’on aura d4pass6 la dose correspondant a la fin du palier, on verra 
le pourcentage de survie tomber, tr^s rapidement, pour un leger 
supplement de chauffage, k des valeurs infiniment faibles. Comme 
d’autre part les courbes de mortalite obtenues — au nioiiis dans 
certains cas — par action d’antiseptiques sur des bacteries semblent 
se rapprocher plutdt de courbes de types 3 ^ 10, on est tente de 
dire qu’on a compris pourquoi la sterilisation par la chaleur est 
meilleure que celles obtenues par les rayons X, les antiseptiques ou 



meme les rayons ultra-violets : la dicroissance de la probabilite de 
survie, au delJi d’une dose minimum indispensable, est plus rapide 
avec la chaleur qu’avec tous les autres modes de sterilisation. 

Mais I’examen des resultats experimentaux conlredit tout de suite 
ces hypotheses seduisantes : 

Examinons par exemple la figure 5, qui represente les resultats 
d’une experience de Eijkman [H], faite sur une emulsion de B. coli 
dans le serum physiologique, la temperature de 52°. Des le debut 
du chauffage, on voit le nombre des bacteries vivantes diminuer 
considerablement : 60 % sont tuees en moins d’une demi-rninute. 
Et, pour que 50 % des survivants disparaissent encore, il faut con- 
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tinuer I’irradiation plus d’une minute. Ainsi, au lieu d’un palier 
initial, c’est le contraire qu’on observe ; la d^croissance de la courbe, 
a son d6but, est plus rapide mSme que celle d’une courbe expo- 
nentielle simple, qui correspondrait a n = 1 (un quantum absorb^ 
par bacterie). G’est done qu’ici toute la th^orie prec^dente est en 
d^faut. 

Des difficult^ analogues, et beaucoup d’autres, apparaissent quand 
on rassemble, comme I’a fait Otto Rahn [12], d^s 1930, les r6sultats 
relatifs a la sterilisation des bacteries, par la chaleur et par les 
antiseptiques. Rahn n’avait pas, a cette epoque, fait intervenir la 



notion de quanta, mais il pensait que la bact6rie, entouree de tous 
c6tes de rayonnements ou de molecules agressifs, etait tuee quand 
tous ses points vulnirables etaient successivement atteints. Et il 
pensait que ces points sensibles pouvaient etre au nombre de 2, 3, 
4, etc., 60, suivant ebaque sorte de bacterie, ce qui expliquait leurs 
differentes resistances aux agents de sterilisation. Il faisait alors un 
calcul de probabilite et tragait les courbes representant les loga- 
ritbmes du nombre des survivants en fonction du temps, en prenant 
comme unite de temps, dans ebaque experience, le centieme du 
temps necessaire pour reduire le nombre de germes vivants dans la 
proportion de 1.000 a 1. 

La figure 6 represente la famille de courbes calcuiees par Rahn. 
Si on supppse que la bacterie presente un seul point vulnerable, on 
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a la courbe 1 (expo'nentielle simple). Si elle en a deux, la courbe 2, etc. 
Bien que conduit d’autre fa^on, et avec une autre bypotb^se de 
depart, le calcul de Rahn aboutit au mSme r^sultat sensiblement que 
celui de Holweck, avec cette difference qu’une courbe k palier 
initial etait interpret6e conime signifiant que cbaque bacterie devait 
etre touchee par 60 ou 100 quanta pour ^tre tuee, tandis que la 
courbe k palier de Rahn signifie que cbaque bact^rie doit ^tre 
toucbee en 60 ou 100 points differents pour ^tre tuee — ce qui, pour 
les mathematiciens, revient au meme. 

Confrontant ces courbes calculees avec les courbes experimen- 
tales, Rahn trouve que, dans la pratique, et aussi bien quand on 
etudie Taction d’antiseptiques sur les bact^ries que celle de la 
chaleur, on ne rencontre que tr^s rarement des courbes cintr^es vers 
le haul (fig. 7) qui correspondraient k plus d’un point vulnerable. 
Quelquefois, ou a des courbes du type 1 [un seul point vulne* 



Fig. 7. Fig. 8. Fio. 


rable] (fig. 8). Mais, tr^s souvent, on obtient une courbe cintr^e 
vers le bus (fig. 9), ce qui n’a, a premiere vue, pas de sens, puisque, 
dans Thypothlse de Holweck, cela correspond k moins d’un quantum 
absorbe par bacterie, et, dans Thypothfese de Rahn, k moins d’un 
seul point sensible par bacterie — ce qui, dans les deux theories, 
est absurde. 

La raison de ces contradictions apparait quand on rcgarde la 
courbe (fig. 6). La courbe figuiEe en trait discontinu represente le 
nombre de germes survival) ts, evalues par comptage sur boite de 
Vetri, apres trois jours d’incubation d 37°. On voU que cette courbe 
presente d’abord une portion rapidement descendante, puis un palier 
(aux environs d’une minute), puis une deuxifeme partie descendante, 
k pente moins rapide que la portion initiate. II est impossible d’inter- 
preter une telle courbe mathematiquement, si on suppose, comme 
nous Tavons toujours fait jusqu’ici implicitement, que tous les 
germes de la culture sont identiques les uns aux autres au d&but de 
Vexperience. Si, au contraire, on a affaire k une culture h&terogene, 
renfermant des germes fragiles, a c6te d’autres plus resistants, tout 
devient different, et les calculs — aussi bien celui d’HoLWECK que 
celui de Rahn — ne sont plus utilisables. Or, tous les bacteriologistes 
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savent combien il est difficile d’obtenir une population microbienne 
composee d’elements tous identiques par Ics dimensions, la forme, 
la transparence, etc. Le B. coli est justement un germe tres poly- 
morphe, dans les conditions habituelles de culture. II est done tr^s 
probable qu’une courbe comme celle de la figure 6 doit etre regardde 
comme resultant de la superposition de plusieurs courbes. L’une, 
d’allure exponentielle, correspondrait a la partie initiale et traduirait 
la disparition rapide des formes les plus sensibles. Puis elle cederait 
la place a une autre courbe, presentant peut-etre un leger palier 
initial, correspondant aux formes survivantes, moins sensibles. II est 
probable que toutes les courbes anorinales de Rahn sont d4form4es 
par cette h6t6rog6n6it6 de la culture en experience. 

Une deuxi^me cause d’erreur grave a ete trfes bien raise en 
Evidence par Rahn lui-m^me. Si on travaille sur une bact^rie 
sporul^e, et si on compte les germes survivants, par numeration de 
colonies, apr^s incubation, il est Evident qu’on comptera un bacille 
renfermant par exemple dix spores comme correspondant a un 
germe, puisqu’il ne donnera qu’une colonie. Pour qu’on le regarde 
comme tu6, il faudra que ses dix spores soient mortes. Si une seule 
survit, il sera encore compte comme vivant. Le resultat sera evidem- 
ment que, mgme si la destruction individuelle des spores suit une 
loi exponentielle simple (courbe 1 de Rahn), on obtiendra une courbe 
experimentale analogue a la courbe 10 de Rahn, non pas parce que 
chaque spore aura absorbs 10 quanta avant de mourir, ni parce 
qu’elle aura 6t6 touch^e en dix points sensibles, mais parce qu’il y 
a dix spores par bacille en moyenne, tout simplement. Un raisonne- 
ment analogue montre que, parce que ces cocci sont associes en 
grappes, le staphylocoque doit, a priori, si on compte les germes par 
numeration des cultures, fournir une courbe a palier initial. 

Or, en fait, les seules courbes a palier initial etendu, obtenues 
experimentalement, sont celles qui correspondent a des Clostridium 
sporuies, ou aux divers Staphylococcus. 

On a tente de tourner la difficulte preeddente en utilisant, pour 
compter les germes, d’autres methodes que celle de la numeration 
des colonies aprfes incubation (evaluation nephel4m6trique, pesee 
aprfis centrifugation, etc.). Mais d’autres inconvenients apparaissent, 
aussi graves. 

Enfin, un dernier fait experimental important vient compliquer les 
essais d’interpr4tation : Reportons-nous a la figure 6. La courbe en 
traits discontinus repr6sentait, nous I’avons vu, la decroissance du 
nombre de germes survivants, en function de la duree de chauffage, 
evalu^s d’apr^s le nombre de colonies apparues apres trois jours 
d’incubation a 37°. Mais si on prolonge cette incubation quinze jours 
a 37°, on voit de nouvelles colonies apparaitre tardivement, auxquelles 
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correspond la courbe en trait plein. Cette combe pr6sente in^me 
allure que la pr4c6dente, mais se prolonge plus loin. Or, initiale- 
ment, tous les germes de la culture se d^veloppaient k 37® en moins 
de trois jours. C’est le chauffage qui a transform^ certains d’entre 
eux en germes d diveloppement tres lent. Et de plus, ces germes sont 
les plus resistanis k la chaleur, puisqu’ils subsistent seuls, ci la fin 
de I’exp^rience, quand les autres sont pratiquement tous tu4s deja. 
II nous faut conclure non seulement que la population microbienne 
en experience etait initialement heterogene, comme nous I’avons vu 
plus haut, mais qu’une nouvelle heterogeneite, a laquelle correspond 
une plus grande resistance a la chaleur, a ete provoquie par le 
chauffage. 

Ces developpements, un peu longs, etaient indispensables pour 
bien montrer quelle est la complexite des problfemes poses par la 
sterilisation. Les trfes beaux resultats experimentaux obtenus dans le 
cas de Taction des rayons X sur les levures ne peuvent etre genera¬ 
lises, au moins jusqu’ici. Et Timmense travail accompli permet 
seulement de mieux voir quelles seraient les conditions d’une expe¬ 
rience facile a interpreter. Choix d’un germe ne s’associant pas et 
ne donnant pas de spores. Bacteries toutes identiques les unes aux 
autres, aussi peu polymorphes que possible. Enfin, bacterie tres peu 
modifiee, dans ses proprietes biologiques et sa vitesse de croissance, 
par Texposition 3i la chaleur. 

Dans Tetat actuel des fails connus, on ne pent m^me pas etre 
certain que Tinterpretation physique d’un certain nombre de quanta 
absorbes par bacterie tuee corresponde, dans le cas de la chaleur, 
a une realite. II est possible que la meilleure interpretation reste celle 
de Chick et Martin [13], qui, comparant les modalites generales de 
coagulation des proteines par la chaleur, en milieu tr^s hydrate ou peu 
hydrate, neutre, acide ou alcalin, en presence ou en Tahseiice de 
substances chimiques etrangferes et en particulier de sels neutres, 
et les modalites de sterilisation des bacteries dans les memes condi¬ 
tions, avaient conclu ^ un paralieiisme complet entre les deux 
processus. Les biologistes ont, en general, tendance k penser que la 
question ne se pose mSme pas et qu’il est evident que la chaleur tue 
les organismes vivants par coagulation de leurs proteines. Cependant, 
il ne faut pas oublier qu’on peut tuer une bacterie sans detruire 
celles de ses proteines auxquelles sont liees ses proprietes antige- 
niques (c’est la base meme de la preparation des vaccins chauffes). 
Done, certaines au moins, des proteines de la bacterie ont ete 
respectees par la chaleur, aprfes la mort. 

D’autre part, on comprend mal, dans Thypothese de Chick et 
Martin, que, pour certains germes tr^s sensibles & la chaleur, on 
passe, pour une difference de quelques degris, de la temperature 
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optimum de developpement une temperature dej^i tres meurtrierc. 
Enfln, Vefficacile de la tyndalUsation est incomprdhensible dans 
cette hypoth^se. 

On voit done que, avant que la sterilisation ne devienne une ope¬ 
ration math^matiquement interprdtable et contrdlable quantitative- 
ment, de nombreux travaux restent k faire. 

N^anmoins, cette poursuite des recherches est n6cessaire, si on 
veut pouvoir pr6parer, dans des conditions de s4curit6 plus grandes, 
des vaccins dont les propri^t^s biologiques seront mieux respectees 
et des liquides injectables dont les constiluants fragiles ne seront 
plus, mSme partiellement, alt^r^s par la sterilisation. 

Marcel Guillot, 

Pharmacien des H6pitaux de Paris, 

Chef des travaux 
k la Faculty de Pharmacie. 
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Etude sur le pigeon des lesions nerveuses peripheriques 
des desequilibres alimentaires dus au galactose et a I’acide 
lactique. 


Des rations artificielles tres differentes peuvent etre constituees 
pour le pigeon, rations riches en glucides, protides ou lipides (selon 
les cas) et completees par addition de vitamines du type B, sous 
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forme de levure de bi6re dessechfe. Un bon equilibre alimentaire 
pent se trouver ainsi realise avec des regimes renfermant par exem- 
ple 66 % de saccharose, 82 % de peptone de fibrine on 60 % d’huile 
d’olive. La suppression des vitamines B de la ration cr6e un etat de 
carence (avitaminose B) qui entraine la production de crises polyn6- 
vritiques bientot suivies de la mort des sujets. Cependant, les memes 
accidents polynevritiques peuvent etre obtenus par introduction dans 
le regime de certains glucides, protides ou lipides, tels que le galac¬ 
tose ou le lactose, la peptone d’ovalbumine et I’huile de ricin, se 
substituant aux elements pr4c6dents, malgr6 I’addition quotidienne 
d3 fortes doses de levure de bi6re. On dit alors qu’il y a « d4s4qui- 
libre » de la ration (*). 


Tout naturellement, la question s’est posee de savoir par quels 
mecanismes comparables les diff6rents d6s6quilibres alimentaires et 
ravitaminose B peuvent aboutir ^ des manifestations nerveuses du 
m^me ordre, Les recherches entreprises dans ce sens ont montr4 
qu’il y avait, dans tons les cas, production d’acidose, mise en Evi¬ 
dence par une chute appreciable de la reserve alcaline sanguine, 
mais attribuable k des processus variables (“). Ces faits sont en 
accord avec les aspects diffErents d’altErations nerveuses observEes 
dans chaque cas (®). PrEcisons qu’une imprEgnation lactique muscu- 
laire semble Etre, chez le pigeon, k I’origine de I’acidose observEe 
dans I’avitaminose B totale, et, plus encore, dans le dEsEquilibre 
au galactose (*). L’addition de 10 % d’acide lactique Si des rEgimes 
complets, par ailleurs, suffisant Si les dEsEquilibrer, nous avons pensE 
qu’il serait intEressant d’examiner concurremment les lEsions ner¬ 
veuses des dEsEquilibres alimentaires dus au galactose et Si I’acide 
lactique, celles-ci n’ayant fait I’objet jusqu’ici que de notes prEli- 
minaires (®). 

Notre Etude a portE sur des pigeons adultes de 350 gr. environ 
recevant chaque jour : 

20 gr. du rEgime I 6 66 % de galactose -I- 4 gr. de levure. 


1. R. Lecoq. Desequilibres alimentaires, nutritifs et humoraax. Paris, 2® 4dit., 
ViGOT frferes, 6dit., 1939. 

2. R. Lecoq. C. B. Soc. Biol., 1937, 126. p. 226 ; Ball. Sc. pharmacol., 1940, 47, 
p. 154 ; C. B. Soc. Biol, 22 mars 1941. 

3. I. Bertrand et R. Lecoq. C. B. Ac. Sc., 1938, 206, p. 958 ; 1940, 211, p. 306 ; 
Bull. Sc. pharmacol., 1941, 48, p. 78. 

4. R. Lecoq et R. Duffau. C. B. Ac. Sc., 1937 , 204, p. 449 et 1938, 207, p. 1013 ; 
Bull. Sc. pharmacol., 19.38, 45, p. 501. 

5. I. Bertrand et R. Lecoq. C. B. Ac. Sc , 1939, 208, p. 845 ; Bull. Sc. phar- 
macol., 1938, 45. p. 394. 
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20 gr. du regime II a 66 % de saccharose et 10 % d’acide lactique 
+ 1 gr. de levure. 

20 gr. du r6gime III 6 49 % de peptone de muscle et 10 % d’acide 
lactique + 1 gr. de levure. 

15 gr. du regime IV 6 40 % d’huile d’olive et 10 % d’acide lac¬ 
tique + 1 gr., 60 6 3 gr. de levure. 

La composition de ces divers regimes est donn^e dans le tableau 
ci-apres : 

1 

Caseine purifiee. 6 

Fibrine purifiee. 5 

Ovalbumine purifiee. 5 

Peptone de muscle. » 

Galactose.66 

Saccharose. >■ 

Huile d’olive. » 

Acide lactique. » 

Saindouic. » 

Graisse de beurre. 4 

Melange salin d’OsBORNE et Mendel . . 4 

Agar-agar. 8 

Papier filtre. 2 

Paraffine. » 



La mort des sujets soumis aux rations pr6c6dentes survenait nor- 
malement, aprfes apparition de crises polyn^vritiques typiques, dans 
les d^lais suivants : 



7 a 10 
50 i. 120 
25 a 70 
25 a 90 


Regime I . 
Regime II. 
Regime III 
Regime IV 


Nous ne retiendrons ici que I’examen des lesions nerveuses p6ri- 
ph6riques, sp6cialement celles des sciatiques, prelev6s avec les pre¬ 
cautions usuelles, fixes dans le formol 6 20 % et maintenus en exten¬ 
sion pour eviter la plicature en accordeon des tubes nerveux. Les 
methodes de colorations neuro-pathologiques usuelles furent prati- 
quees, plus particulierement les methodes neuro-fibrillaires de Gnos- 
Bielschowsky et la technique myeiinique de Loyez. 


DeseQuiLiBRE DU Au GALACTOSE. — Le desequiUbre alimentaire 
glucidique aigu, obtenu 6 I’aide du regime 6 66 % de galactose, offre 
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I’avantage d’une evolution rapide et toujours tr^s comparable ^ elle- 
m^me dans ses manifestations. Des sujets furent sacrifies syst^ma- 
tiquement aprfes six, quatre et deux jours, presentant par consequent 
des lesions de moins en moins accentuees. 

Animaux sacrifies apres six jours. — Nous prendrons comme type 
le pigeon 3647, qui, pendant trois jours, avait presents des crises 
cerebelleuses tres dramatiques, de plus en plus nombreuses, et se 
trouvait dans un etat proche de Tissue fatale. 



Fig. — Alterations du nerf sciatique par desequilibre au galactose (pigeonT3547, colo¬ 
ration par la methode de Gaos). Cylindraxes moniliformes, irregulierement 
imprdgnds; nombreuses interruptions tubuiaires. 

Les impregnations argentiques suivant la methode de Gros mon- 
trent des lesions considerables ; la structure deiicatement flbrillaire 
du cylindraxe apparalt ici impregnee d’une maniere massive. A la 
surface, on observe une serie d’epines, formations verruqueuses 
superficielles assez fragiles et se detachant facilement du tronc prin¬ 
cipal, comme si la substance argentophile tendait a emigrer de la 
partie centrale dans la gaine myeiinique. 

Le calibre des cylindraxes, tres variable, pour un meme element, 
presente une succession alternative de renflements ou d’etrangle- 
ments (etat moniliforme). Les retractions de la substance argento¬ 
phile sont considerables et les retrecissements marques. Parfois 
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meme il y a rupture et les troufons cylindraxiles tum^fles, boudines, 
s’enroulent sur eux-memes en tire-bouchon. Ces courts segments 
d6g6ner6s, a disposition h^licoi'dale, pr^sentent des tours de spire 
generalement tres serr6s. 

II est plus exceptionnel d’observer une pareille disposition h61i- 
coidale en concordance avec une continuity cylindraxile ; tout se 
passe alors comme si le tube nerveux considery avait subi une yion- 
gation pathologique et avait du se replier sur lui-meme en raison 
de I’absence d’ytirement et de I’integrity relative des tubes voisins. 

Toutes les fibres du sciatique sont d’ailleurs loin de prysenter le 
meme type lysionnel. La plupart des cylindraxes montrent un aspect 
homogyne avec perte de fibrillation tandis que les lysions les plus 
considerables, aboutissant ^ la rupture, sifegent principalement ^ la 
pyripherie. C’est 1^ seulement que se trouvent les gros blocs argen- 
tophiles y contours irryguliers, dyrivant de la destruction brutale 
des cylindraxes. 

Tandis que les lysions cylindraxiles prycydemment decrites frap- 
pent par leur intensity et leur diffusion, I’atteinte de la myyiine 
reste au contraire minime ; avec la technique de Loyez sur coupes 
a congyiation, le reseau de neuro-keratine prysente des mailles yiar- 
gies. En raison de la mydiocre quality de la myyiine, les prypara- 
tions presentent un aspect plus p41e que normalement, mais il 
n’existe ni fragmentation ni ytirement tubulaire. Enfin la gaine de 
Schwann n’est pas hyperplasiye et I’on ne constate aucun infiltrat 
histiocytaire. 

Animaux tues apres quatre jours. — Un bon example est fourni 
par le pigeon 3548, dont les crises cyrebelleuses eurent dyj^ le temps 
de se manifester de fagon tres nette. Les lesions, egalement considy- 
rables, se rysument ici dans une imprygnation irryguliere et surtout 
dans un ytat moniliforme du cylindraxe. Il n’y a pas de correspon- 
dance stride entre le gonflement d’un segment cylindraxile et I’ab- 
sence d’imprygnation. La fragmentation est exceptionnelle, la sur¬ 
face du cylindraxe est le plus souvent lisse, depourvue de toute 
varicosity. 

La myyiine sur preparations obtenue par la technique de Loyez 
est anormalement pEile, beaucoup plus que dans le cas precedent, 
mais sans elongation ni trongonnement. 

Les travees de la gaine de. Schwann sont parfois dycelables sur les 
imprygnations de Gros-Bielschowsky et renferment une poussiere 
de fines inclusions argentophiles de nature dysintygratives. 

Animaux tues apr^s deux jours. — A ce stade, les pigeons n’ont 
pas encore prysente de crises proprement dites ; cependant le dysy- 
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quilibre se manifeste dej& par des troubles de la marcbe, avec paresie 
plus ou moins accentu^e. 

Les cylindraxes apparaissent sur ies coupes du sciatique du pigeon 
4269, pris comme type, avec de grandes irregularites dans leur cali¬ 
bre et leur impregnation. Les plus gros offrent vraiment la structure 
d’un tronc noueux. Le contraste entre les segments impr^gn^s d’une 
maniere massive et les segments cedematies est tres accentue ; par- 
fois I’oedeme cylindraxile se trouve lateralise et ne fait qu’eroder le 



Fig. 2. — Alterations du nert sciatique par desequilibre a Vacide lactique (pigeon 3605, 
coloration par la mgthode de Gros). Tres nombreux cylindraxes fragmenles des- 
sinant en pointilld les trajets tubulaires. 


cylindraxe. Q6 et 16, la deg6nerescence aboutit a une veritable fonte 
bulleuse 6 contenu clair. On ne trouve pas de tron^onnements etages. 

Les lesions myeiiniques sont minimes et ne comportent aucune 
fragmentation tubulaire. 

En resume : etat moniliforme du cylindraxe sans fragmentation, 
atteinte myeiinique peu sensible. 

Desequilibre du a l’acide lactique. — L’importance du dEsEqui- 
libre alimentaire cause par simple addition d’acide lactique a un 
regime complet se montre fonction des constituants du rEgime. Nous 
Etudierons done sEparEment les rEsultats obtenus avec les diffErents 
regimes. 
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Regime au saccharose + acide lactique. — Nous prendrons comme 
type le pigeon 3253 tu6 au quatre-vingt-sixifeme jour, aprfes avoir pr6- 
sent4 des crises polyn^vritiques. 

Les impregnations neurofibrillaires, suivant la technique de Gnos, 
revMent des alterations indeniables. II existe en premier lieu une 
tumefaction des cylindraxes, dont le calibre dans I’ensemble est 
superieur de un quart environ cl la normale. Cette tumefaction irre- 
gulilre entraine un aspect moniliforme, dans lequel les etrangle- 
ments repondent generalement aux diaphragmes infundibulaires. 

La striation longitudinale des cylindraxes, presque partout visible, 
n’est cachee que par une impregnation massive de certains segments, 
frappant tantot les zones retrecies, tant&t les segments boudines. II 
est plus rare de voir I’impregnation massive se prolonger sur un 
segment cylindraxile. Le processus inverse de vacuolisation est excep- 
tionnel. 

La surface des cylindraxes est generalement lisse et ddpourvue de 
verrucosites. 

II n’existe aucune trace de fragmentation cylindraxile avec tout le 
bouleversement tubulaire que celle-ci comporte. 

Le protoplasme schwannique est fortement impr^gne par endroits, 
par de fines granulations, disposdes en longues bandes, avec de 
courtes anastomoses transversales. Aucune reaction interstitielle. 

Sur les preparations obtenues par la methode de Loyez, il est im¬ 
possible de decouvrir des lesions nettes. Ce qui frappe c’est la mau- 
vaise qualite de la coloration myeiinique par la laque hematoxyli- 
que. Les preparations sont piiles, mais partout les tubes sont conti- 
nus, avec de temps k autre un aspect grenu ; la gaine de Schwann 
est indemne. 

Regime a la peptone de muscle + acide lactique. — Le pigeon 
3415, pris comme type, fut sacrifie au quarante-troisifeme jour, dans 
un etat proche de 1’issue fatale. 

Les lesions observees dans ce cas sont nettement plus evoluees que 
dans le cas precedent, mais leur importance n’est de m^me pleine- 
ment decelable que sur les impregnations neurofibrillaires. Elies 
consistent en une retraction precoce des cylindraxes allant dans cer¬ 
tains tubes jusqu’4 une fragmentation complete. Des axones tume¬ 
fies, avec impregnation irreguliere, s’observent encore frequem- 
ment, mais la plupart ont une surface irreguliere, epineuse ou ver- 
ruqueuse. Des entailles laterales en forme de croissant e sinus ex- 
terne se multiplient le long des cylindraxes. 

L’impregnation est partout irreguliere. Les etranglements sont bien 
marques et apparaissent, mSme sur les preparations argentiques, 


Bull. Sc. Phahm. [Juillet-AoAl 1941). 
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SOUS forme de croix de Ranvier. Au dela, riinpregiiation devient pAle 
ou trfes finement granuleuse, a contours imprecis. 

Les alterations les plus graves sont constituees par une fragmen¬ 
tation des tubes nerveux. Ce stade, dit « de rupture », semble loca¬ 
lise k certains tubes nerveux. La proportion des tubes interrompus 
est assez difficile predser, et represente approximativement la ving- 
tieme partie des axones presents. 

La lesion tubulaire ainsi constituee s’etend a la totalite de I’eie* 
ment interesse et pent s’identifier d’un bout & I’autre des prepara¬ 
tions. Dans les tubes interrompus, I’axone ne represente plus I’axe 
central. On le retrouve sous forme de tronfons plus ou moins 
retractes et de calibre variable, avec une abondante poussifere et des 
granules plus grossiers. 

Nous n’avons pas vu penetrer d’histiocytes macrophagiques k I’in- 
terieur des tubes fragmentes. La rupture du cylindraxe est brutale et 
n’entraine pas I’apparition de corps granuleux. 

Sur les preparations myeiiniques, on retrouve la fragmentation 
tubulaire sous forme de spherules lipidiques, sans intervention ma- 
ciophagique et sans reaction soudanophile. 

Rigime d, Vhuile d’olive + acide lactique. — Avec ce regime et 
quelle que soit la proportion de levure de bi^re ajoutee, I’adjonction 
d’acide lactique entraine des alterations nerveuses importantes, 
d’autant plus graves semble-t-il que la proportion de levure (source 
de vitamines B) est forte, la rapidite d’evolution de la maladie etant 
dans les deux cas sensiblement la meme. 

Chez le pigeon 3663, recevant quotidiennement 1 gr. 60 de levure 
et tue le trente-deuxifeme jour, les preparations argentiques ne mon- 
trent qu’exceptionnellement une tumefaction cylindraxile. La plupart 
des axones sont retractes et comme atrophies et Ton retrouve toutes 
les figures d’impregnation irreguliere signaiees precedemment : 
entailles et encoches laterales, verrucosites superficielles, vacuolisa- 
tions. La plupart des lesions semblent evoluer vers une sorte de dis¬ 
solution du cylindraxe. 

Les tubes degeneres sont fort nombreux, et si les tubes fragmentes 
ou vides de leur contenu ne constituent environ que la dixieme partie 
des elements, la plupart des axones persistants montrent des lesions 
de retraction et de fonte progressive. 

La technique de Loyez revele une myeiine de mediocre qualite. 
La fragmentation indiscutable d’une faible proportion des tubes se 
produit sans intervention de myeiophages, ni de cellules grillagees. 

Chez le pigeon 3606, recevant quotidiennement 3 gr. de levure et 
tue le trente-quatrieme jour, les lesions cylindraxiles sont enormes. 
Sur les impregnations au Gros, la totalite des axones est interessee. 
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La lesion dominante est la perte progressive de I’affinit^ argentophile 
des cylindraxes. Comme dans le cas precedent, mais un degre beau- 
coup plus intense, les cylindraxes cessent peu k peu de r^duirfe I’ar- 
gent tout en conservant leur position centrale. La striation longitu- 
dinale est la premiere k disparaitre, I’axone devient finement granu- 
leux. 

Sur les colorations combinees Gnos-h^mateine, on constate que le 
cylindraxe se colore encore quelque temps par I’h^mat^ine alors 
que toute affinity argentophile a disparu. Bientot, la reaction baso- 
phile disparait elle-mSme, le tube parait vide de tout contenu neu- 
rofibrillaire. Le fait est d’autant plus frappant que les filaments en 
spirale de Ressonico ainsi que les bracelets de Segale apparaissent 
avec une nettet^ exceptionnelle. II ne saurait ainsi s’agir d’un artifice 
de preparation. Ce processus realise une sorte de liquefaction axonale, 
assez comparable au processus que Ton observe dans les elements 
neuroganglionnaires au cours de toxi-infections variees. 

Les gaines peritubulaires de Key-Retzius apparaissent parfois im- 
pregnees sur les preparations neurofibrillaires et risqueraient d’etre 
confondues avec des axones amyeiiniques persistants. 

La fragmentation cylindraxile s’observe egalement au niveau de 
certains tubes avec une grande intensite. Les figures produites sont 
les memes que celles decrites precedemment. Notons que les pro- 
duits de desintegration sont d’un calibre tr^s reduit et prennent 
parfois un aspect poussiereux. Dans ce cas egalement, nous n’avons 
constate aucune intervention histiocytaire. 

Les preparations myeiiniques permettent de contr61er I’intensite 
des fragmentations tubulaires, sans que les produits degeneratifs 
parviennent au stade de corps granuleux. 

Conclusions. 

Le desequilibre glucidique aigu du au galactose et le desequilibre 
lactique entrainent habituellement, chez le pigeon, des lesions tr^s 
nettes des nerfs peripheriques ou I’atteinte du cylindraxe est si mar¬ 
quee, qu’elle aboutit en fin d’evolution une fragmentation cylin¬ 
draxile par rupture, avec tout le bouleversement tubulaire que celle- 
ci comporte. 

Dans le desequilibre au galactose, I’apparition de la fragmentation 
cylindraxile (au dela du quatrifeme jour), se manifeste paralieiement 
a la chute de la reserve alcaline (®) ; il semble done qu’elle soit sous 
la dependance de 1’impregnation lactique du muscle mise en evi¬ 
dence par Lecoq et Duffau. 

6. R, Lecoq, C. B. Soc. Biol., (loc. cit.), 1937, 126, p. 226. 
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C’est par un processus du meme type que le d^sequilibre alimen- 
laire lactique serait obtenu, en d^pit de I’ingestion concomitante 
d’une ration par ailleurs 6quilibree. L’action protectrice qu’exercent 
rionnalement les glucides et sp^cialement le saccharose sur les des6- 
quilibres alimentaires C) explique toutefois la moderation des lesions 
cylindraxiles observees avec le regime au saccharose. 

Dans tous les cas, la discretion de I’atteinte myeiinique dans les 
desequilibres dus au galactose et i I’acide lactique contraste avec ce 
qui s’observe dans I’avitaminose B totale ob les alterations du cylin- 
draxe et de la myeiine vont habituellement de pair (*). Un simple 
(rouble du metabolisme du glucide ne saurait done etre retenu 
comme une cause unique des lesions observees dans Tavitaminose ; 
nous pensons notamment qu’un trouble du metabolisme des lipides 
se surajoute alors (®). 

L’identifleation de certaines lesions du desequilibre lactique avec 
cclles de toxi-infections variees paralt d’autant plus interessante que 
les toxi-infections peuvent elles-memes devenir des causes adjuvantes 
on principales de desequilibres generateurs de polynevrites. 

Ivan Bertrand et Raoul Lecoq. 


NOTICE BIOGRAPHIQUE 


Leonce Barthe (1857-1941). 

La mort inattendue du Professeur Barthe, survenue le 7 mars 
1941, a douloureusement emu la Societe de Pharmacie de Bordeaux, 
a laquelle il appartenait depuis 1890 et dont il fut le secretaire 
general durant une longue periode de vingt-trois annees. 

Ne ^ Couhe (Vienne) le 4 decembre 1857, il obtint a Paris le 
dipldme de pharmacien de 1’'® classe, en 1879. Les premieres annees 
de sa carrilre appartiennent a I’armee. Il servit d’abord dans le corps 
d’occupation de Tunisie et s’y fit remarquer par d’importants et 
utiles travaux d’hygifene alimentaire. Il regut les felicitations du 
commandement pour une etude des eaux de la region de Kairouan, 
ou sevissait alors la fievre typhoide et dont les lessources en eaux 

7. R. Lecoq. C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 621 et C. R. Ac. Sc., 1941, 212, p. 130. 

8. I. Bertrand, A.-F. Liber et M™® L. Randoin. Arch. Anatom, micr., 1934, 
30, p. 297. 

9. I. Bertrand et R. Lecoq. C. R. Soc. Biol., 1940, 134, p. 333. 
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potables se trouvaient extr^mement limit^es. A son retour en France, 
il s’inscrivit la Faculty de Bordeaux et obtint le dipldme de docteur 
en m^decine, en 1886. Une nouvelle affectation I’ayant appel6 k 
Nancy, il devint I’fleve de Haller a la Faculty des Sciences de cette 
ville. Sous la direction de ce savant, il entreprenait des recherches 
de chimie organique qui lui valurent le grade de docteur JiS sciences 
physiques. Sa thfese fut soutenue k Paris en 1891 ; elle est consacr^e 
k diverses Syntheses au moyen des ethers cyanacetiques et cyanosuc- 
ciniques. 

A cette date, il etait, depuis deux ans d^ja, agi4ge de pharmacie 
a la Faculty de Medecine et de Pharmacie de Bordeaux et y occupait 
le poste de chef des travaux de Chimie et de Pharmacie. Barthe 
devait, dans la suite, s’orienter vers la Toxicologic. Charge par les 
tribunaux de nombreuses expertises criminelles, il acquit une 
maitrise indiscut^e dans cette science delicate. Il I’enseigna pendant 
douze ann6es comme charge de cours, jusqu’ci la creation d’une 
chaire de Toxicologic et d’Hygifene appliqu^e dont il fut nomm4 
titulaire en 1920. Sa Toxicologie chimique est le reflet de son ensei- 
gnement. 

Son activity professionnelle d^passa toujours les limites de ses 
fonctions universitaires. Nommd pharmacien en chef des HOpitaux 
de Bordeaux en 1893, il ne quitta ce poste qu’en 1934. Avec I’aide 
de son collaborateur Soulard, il reorganise les services pharmaceu- 
tiques hospitaliers et les modernisa. C’est ainsi que, grSce k lui, 
I’hOpital Saint-Andre fut le premier en France k posseder un service 
central de sterilisation. 

Attache au Conseil departemental d’Hygiene de la Gironde en 
1894, Barthe en devenait le secretaire general en 1912. Ses rapports 
annuels constituent k eux seuls une oeuvre fort importante, qui 
temoigne d’une haute competence des questions interessant 1’hygiene. 

Mobilise comme pharmacien principal en 1914, il dut organiser et 
diriger le service pharmaceutique d’un grand hdpital compiemen- 
taire de Bordeaux. Mais bientdt apres, il etait adjoint au Directeur 
du Service de Sante de la 18° region et, pendant toute la guerre, il 
resta e ce poste auquel son autorite scientiflque et professionnelle 
le designait mieux que tout autre. Les nombreux pharmaciens dont 
il fut le chef lui ont garde leur reconnaissance pour la conscience 
et I’esprit de justice avec lesquels il remplit toujours sa mission. La 
guerre achevee, ils se groupferent autour de lui en une Association 
amicale des Pharmaciens mobilisSs du Sud-Ouest dont il fut le pre¬ 
sident d’honneur. 

L’oeuvre scientiflque de Barthe est tr^s etendue. Elle embrasse la 
chimie pure, la chimie analytique, la pharmacie, la toxicologie, 
I’hydrologie, I’hygiene, etc. 



j. coiiSiE: 


La publication de sa th^se de doctoral es sciences ne marque pas 
le terme de ses recherches dans la s6rie des composes cyanogen^s. 
Des notes inserees aux Comptes Rendus de I’Academie des Sciences 
y sont consacr^es ainsi qu’4 I’etude de derives brom^s de la pyridine. 

La plupart de ses travaux scientiflques ont ete publics dans le 
Journal de Pharmacie et de Chimie, dans le Bulletin des Sciences 
pharmacologiques et surtout dans le Bulletin des Travaux de la 
Soci6t6 de Pharmacie de Bordeaux. II fut I’animateur de ce journal 
pendant de longues annees, en quality de secretaire general de la 
Soci4t4 de Pharmacie, et lorsque cette assembl4e, lors de son cente- 
naire, voulut, en 1934, d4cerner un hommage a ses inembres les 
plus 4minents et les plus anciens, le nom de Barthe fut associe & 
ceux de ses collegues Deniges et Beille et a celui du pharmacien 
Canuyt. 

En chimie analytique, Barthe a donne de nombreuses m4thodes 
originales dont plusieurs sont resides classiques : dosage des alca- 
loi'des, des salicylates, de I’acide borique et des borates, etc. De 
1900 k 1914, il publia trds regulidrement, dans le Bulletin des 
Sciences pharmacologiques, la revue annuelle consacree k la chimie 
analytique. 

En pharmacie, bornons-nous a citer ses travaux sur les glycdro- 
phosphates, sur I’essai du sulfate de quinine, sur la stdrilisation 
des catguts et des objets de pansements. 

Son oeuvre maitresse intdresse la toxicologic ; elle est considdrable. 
On ne pent aborder la toxicologie de I’arsenic, des arsenicaux orga- 
niques, du plomb, du mercure, du bismuth, etc., sans se reporter 
aux mdtbodes et aux documents qu’il a publids. 

Officier de la Ldgion d’honneur depuis 1916, membre corres- 
pondant de la Socidtd de Pharmacie de Paris, membre de diverses 
socidtds savantes, correspondant de I’Acaddmie de Mddecine, Barthe 
regut en rdcompense de ses travaux la mddaille d’or du Ministdre de 
la Guerre en 1894, la mddaille Berthelot en 1910 et, en 1920, le 
prix Montyon de I’Acaddmie des Sciences. 

Dans sa retraite, il aimait a recevoir les nombreux amis qu’il 
s’dtait fails au cours de sa carridre. La cordialitd de son accueil, 
I’intdret qu’il portait k la vie de la Facultd et de I’Hopital faisaient 
oublier son 4ge. Pour ceux qui Font connu, la nouvelle de sa mort 
fut aussi imprdvue que douloureuse. Ils partagent la peine de tons 
les siens et garderont de lui le souvenir d’un homme au coeur 
gdndreux et droit, dont la vie fut entidrement dirigde par le souci 
du devoir professionnel. 

J. Golse, 

Professeur k la Faculty de Mddecine 
et de Pharmacie de Bordeaux. 
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PRINCIPAUX TRAVAUX DU PROFESSEUR BARTHE 

La Ihfirapeutique des Arabes de Kairouan. Journ. d’Hist. natur. de Bordeaux et du 
Sud-Ouest, 30 avril 1886, p. 61. 

Des eaux-vives dans le cercle militaire de Kairouan. Arch, de Mid. et de Pharm. 
mint., 1886, 7, n" 5, p. 176-185. 

Diabfete et arthritisme. Thise Doct. Mid., Bordeaux, 1886. 

Analyse d’un liquide pleurcStique. J. Pharm. et Chim., 1887, 5® s., 15, p. 545-549. 

Syntheses au moyen de Father cyanacetique. Ethers cyanosuccinique et cyanotri- 
carballylique (avec A. Haller). C. R. Ac. Sc., 1888, 106, p. 1413-1416, et 
Ball. Soc. chim. de Paris, 1889 , 3® s., 1, p. 298-305. 

Preparation du benzoylcyanacetate de methyle et de la cyanacetophenone. C. R. 
Ac. Sc., 1888, 106, p. 1416-1419. 

Syntheses op^rees k I’aide de I’fither cyanosuccinique. Ethers methyl, ethyl, 
propylcyanosucciniques. Ether ethyiethenyltricarbonique. C. R. Ac. Sc., 
1889, 108, p. 297-300. 

Nouvelle synthfese : Ether benzylcyanosuccinique. C. R. Ac. Sc., 1889, 108, 
p. 816-817. 

Nouvelles syntheses : Ether allylcyanosuccinique, cyanosuccinate et cyanotricarbal- 
lylate de methyle. C. R. Ac. Sc., 1890, 111, p. 342-343 et 343-344. 

Methylcyanosuccinate de methyle. Ether methyiethenyltricarbonique, 1891, 112, 
p. 1013-1015. 

Syntheses au moyen des ethers cyanacetiques et cyanosucciniques. Thise Doct. Sc. 
phys., Paris, 1891 et Ann. de Chim. et de Phys., 1892, 6® s., 27, p. 239-288. 

De la presence du baryum et du calcium dans les sels de strontium du commerce 
et dans le bromure de strontium en particulier. Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1892, 32, p. 14-19. 

Preparation des sels de strontium purs (avec E. Falieres). Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1892, 32, p. 19-24 et Ball. Soc. chim. Paris, 1892, 3® s., 
7, p. 104-108. 

Sur les phosphates de strontium. C. R. Ac. Sc., 1892, 114, p. 1267-1269 et Bull. 
Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1892, 32, p. 276-278 et p. 295-301 ; Bull. 
Soc. chim., 1892, 3® s., 7, p. 660-661. 

Sur I’eiimination complete de la baryte dans les sels de strontium. Reponse i 
une note de M. J. Cannepin ,(avec E. Falieres). Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1892, 32, p. 145-147 et Ball. Soc. chim. Paris, 3® s., 7, p. 473-475. 

De Faction physiologique de quelques molecules organiques cyanogenees (cyano¬ 
succinate de methyle et derives) [avec Ferre]. Arch. Physiol, normale 
et pathol., 1892, n® 3, p. 488. 

Dosage volumetrique des alcaloides. C. R. Ac. Sc., 1892, 115, p. 512-514. 

Essai du sulfate de quinine et dosage de la quinine en presence des autres 
alcaloides du quinquina. C. R. Ac. Sc., 1892, 115, p. 1085-1088 ; J. Pharm. 
et Chim., 1893, 5® s., 27, p. 122-125 et Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 
1893, 33, p. 33-45. 

Tableaux analytiques et reactions usuelles des metaux et des acides. E. Feret, edit., 
Bordeaux, 1893. 

Nouveau dosage de Facide salicylique et des salicylates employes en therapeutique. 
Application aux pansements salicyies. Arch. Mid. et Pharm. milit., 1894, 
23, p. 81-97 ; Bull. Soc. chim. Paris., 1894, 3® s., 11, p. 516-522 et Bull. 
Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1894, 34, p. 122-130 et p. 145-155. 

Dosage volumetrique de Facide borique dans les borates. Application aux panse¬ 
ments boriques. J. Pharm. et Chim., 1894, 5® s., 29, p. 163-168 et Bull. 
Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1894, 34, p. 86-92. 

Dosage du salol et du cresalol ; Pansements saloies. J. Pharm. et Chim., 1894, 
5® s., 29, p. 489-491. 

Nouveaux derives des ethers cyanacetique et cyanosuccinique. C. R. Ac. Sc., 1894, 
118, p. 1268-1271. 

Sur le dosage volumetrique des sels mineraux de zinc. Ball. Soc. chim. Paris, 1895, 
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3' s., 13, p. 82-85 el Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1895, 35, p. 1-5 
p. 139-141. 

Sur les borates alcalins el le « boro-borate ». Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 

1895, 35, p. 45-49 et J. Pharm. et Chim., 1895, 6» s., 1, p. 303-307. 
Action de I’isocyanate de ph^nyle sur I’acide tricarballylique. Congris de 

I’A. F. A. Sc., Bordeaux, 1895, p. 245. 

De la presence du cuivre dans le benzoate de soude officinal. Benzoate de cuivre. 
Congris de I’A. F. A. Sc., Bordeaux, 1895, p. 246 et Bull. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1895, 35, p. 211-215. 

Sur le dosage de I’acide borique. J. Pharm. et Chim., 1895, 6® s., 2, p. 345-347 et 
Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1895, 35, p. 291-293. 

Analyse de concretions intestinales. J. Pharm. et Chim., 1896, 6® s., 3, p. 111-113 
et Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1896, 36, p. 16-17. 

L’oxycyanure de mercure. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1896, 36, p. 42-45 el 
J. Pharm. et Chim., 1896, 6® s., 3, p. 182-184. 

Inconvenients et dangers de certains calorifferes dans les salles d’operations chirur- 
glcales (avec L. SouLAnn). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1896, 36, 
p. 38-42 et Bull. Acad. Mid., 1896, 3® s., 35, p. 47-48. 

Action generate des acides organiques fixes sur les acetates, et nouveau mode de 
preparation des salicylates metalliques. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 

1896, 36, p. 168-171. 

Sur la sterilisation des objets de pansements 5 l rh6pital Saint-Andre de Bordeaux 
(avec M. L. Soulard). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1897, 37, p. 21- 
30 ; Arch. Mid. et Pharm. milit., 1897, 29, p. 261-267 et J. Pharm. et 
Chim., 1897, 6® s., 5, p. 167-170, 

Analyse d’un calcul creux du rein et de son confenu. Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1897, 37, p. 75-78 et J. Pharm. et Chim., 1897, 6® s., 5, 
p. 589-590. 

Analyse de I’huile de noix du noyer d’Amerique \,Tuglans nigra L.l (avec E. Bou- 
TiNEAu). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1897, 37, p. 193-198 el 
J. Pharm. et Chim., 1897, 6® s., 6, p. 268. 

Nouvelles syntheses i I’aide de I’ether cyanosuccinique. G. B. Ac. Sc.,, 1897, 125, 
p. 182-183. 

Sur un apparell pratique de lixivialion, Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1897, 
37, p. 228-229. 

Determination de la nature, des caracieres et des reactions des diverses substances 
qui composent ce qu’on designe generalement sous le nom « d’extractif » 
dans I’urlne. (Rapport au IT® Congres international de Chimie appliquee. 
Section IX, Paris, 1897, vol. IV, p. 120.) 

Rapports divers presentes au Conseil central d’Hygiene de la Gironde : 1895, 1897, 
1898, 1900, 1901, etc. 

Analyse d’un volumineux calcul du rein. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1897, 

37, p. 266-267. 

A propos de I’essai du sulfate de quinine commercial. Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1898, 38, p. 41-42. 

Sur un precede simple et rapide pour determiner I’indice de saponification des 
corps gras. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1898, 38, p. 67-71. 

Rapport sur I’Assistance des vieillards et des incurables, presente k la Commission 
consultative d’assistance publique de Bordeaux (24 avril 1899) [Bulletin 
municipal de la Ville de Bordeaux, 30 juillet 1899). 

Sur les emaux des ustensiles culinaires. J. Pharm. et Chim. , 1898, 6® s., 8, 
p. 105-109 ; Bevue du service de I’Intend. milit., 1899, 12, p. 44-48 et 
Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1898, 38, p. 298-301. 

Analyse d’un liquide cephalo-rachidien. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1898, 

38, p. 246. 

Dosage du soufre et des alcalis dans le foie de soufre. J. Pharm. et Chim., 1898, 
6® s., 8, p. 533-537. 

Sur deux nouveaux acides organiques derives du cyanosuccinale d’ethyle. Bull Soc. 
chim. Paris, 1899, 3® s., 21, p. 176-181. 
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De la st4riIisalion des objets de pansements. Arch, prouinc. de CAiirurg., 1899, 
n» 10, p. 638-643. 

Action du bibromure d’ethylfene sur le cyanacState d’fithyle sod4. Congris de 
I'A. F. A. Sc., Paris, 1900, I, p. 151-152. 

Sur les phosphates ammonio-terreux. Bull. Soc. chim. Paris, 1900, 3® s., 23, 
p. 422-425. 

Revue annuelle de Chimie analytique. Bull. Sc. pharmaeol., 1900, 1, p. 389-403. 
Intoxications alimentaires par ingestion d’artichauts cuits. J. Pharm. et Chim., 
1900, & s., 12, p. 414-417. 

Sur lAlimination et la recherche toxicologique de I’acide c.acodylique (avec 
M. R. Pery). J. Pharm. et Chim., 1901, 6<> s., 13, p. 209-214. 

Revue annuelle de Chimie analytique. Bull. Sc. pharmaeol., 1901, 3, p. 158-173. 
Considerations sur la separation, au moyen de la methode classique, de I’arsenic 
et de I’antimoine melanges en faibles proportions. J. Pharm. et Chim., 

1902, 6» s., 15, p. 104-109. 

Sur la diagnose du sang humain par la reaction d’UHLENHnrH. Lull. Trav. Soc. 

Pharm. Bordeaux., 1902, 42, p. 47-53 et p. 87-91. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1901. Bull. Sc. pharmaeol., 1902, 5, 
p. 105-116. 

Sur la presence de I’arsenic dans la glycerine officinale. J. Pharm. et Chim., 1902, 
fie s., 16, p. 52-55. 

Le glycerophosphate de bismuth. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1902, 42, 
p. 162-171. 

Sur la diagnose du sang humain par la reaction d’UnLENHUTH (2* note). Bull. Trav. 

Soc. Pharm. Bordeaux, 1902, 42, p. 289-296’. 

Un h6tel des Societes savantes i Bordeaux. J. de Mid. de Bordeaux, 1™ juin 1902. 
A ,qui appartient une prescription medicate ? J. de Mid. de Bordeaux, 
12 octobre 1902. 

La conference internationale de Bruxelles sur I’unification des formules. J. de Mid. 
de Bordeaux, 30 novembre 1902. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1902. Ball. Sc. pharmaeol., 1903, 7, 
p. 174-186. 

Tableaux analytiques accompagnis des riactions usuelles de metaax et des acides, 
30 pages. Imprim. Cassignol, Feret et C*«, Bordeaux, 1903. 

Un empoisonnement par I’huile de croton. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1903, 
43, p. 22-29. 

Action du bibromure d’ethyiene sur le cyanacetate d’ethyle sode. Communique au 
Congris des Soc. savantes, Bordeaux, 1903. 

Sur la reaction Bordet-Uhlenhuth (nouvelle note). Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1903, 43, p. 201-204. 

Sur I’eiectrolyse appliquee au dosage du mercure en toxicologie. Bull. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1903, 43, p. 266-271 et J. Pharm. et Chim, 1903 , 6® s., 
18, p. 572-573. 

Methylarsinate neutre de quinine. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1903, 43, 
p. 301-306. 

Formulaire pharmaceutique pour le nouveau service de Pharmacie des Bureaux 
de bienfaisance de la ville de Bordeaux. Bordeaux, 1903 
Centenaire de la Societe de Pharmacie de Paris. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 

1903, 43, p. 349-351. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1903. Bull. Sc. pharmaeol., 1904, 9, 

p. 208-222. 

Un laboraloire officiel d’essai des nouveaux medicaments composition definie. 
Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1904, 44, p. 52-56 ; J. Pharm. et Chim., 

1904, 6® s., 19, p. 384-388 ; Bull. Sc. pharmaeol, 1905, 11, p. 29-32 et 12, 
p. 336-337. 

Le methylarsinate de strychnine. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1904, 44, 

p. 118-121. 

La levure de bifere envisagee comme medicament. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 
1904, 44, p. 134-139. 
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Observations sur la cryoscopie du lait de femme. J. Pharm. et Chim., 1904, 6' s., 
20, p. 355-357. 

Ilevue annuelle de Chimie analytique de 1904. Ball. Sc. pharmacoL, 1905, 11, 
p. 342-356. 

Elimination totale de I’arsenic organique ing4r4 5 I’^tat de m^thylarsinate de 
sodium. C. B. Soc. Biol., 1905, 58, p. 59-60. 

Recherche toxicologique du mercure. Atti del VI Congresso iniemazionale di 
Chimica applicata, Roma, 5, p. 18-25. 

Sur la determination du point de congelation de I’huile de foie de morue. Bull. 
Sc. pharmacoL, 1905, 12, p. 207-209. 

Un dernier mot sur 1e projet de creation d’un Laboraloire d’essai. Ball. Sc. phar- 
macol., 1905, 12, p. 336-337 et note p. 339. 

Composition du lait de chamelle. J. Pharm. et Chim., 1905, 6® s., 21, p. 386-388. 

Purification de la pyridine. Bull. Soc. chim. Paris, 1905 , 3® s., 33, p. 659-661. 

Action du bromure d’ethylfene sur le cyanacetate d’ethyle sode. Bull. Soc. chim. 
Paris, 1906, 3® s., 35, p. 40-47. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1905. Bull. Sc. pharmacoL, 1906, 13, 
p. 299-310. 

La diffusion des toxiques est un danger social. Bull. Sc. pharmacoL, 1906, 13, 
p. 382-384. 

Contrdle des medicaments chimiques nouveaux. Bull. Sc. pharmacoL, 1906, 13, 
p. 167-168. 

Sur le dosage iodometrique de I’acide borique. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 
1907, 47, p. 33-36. 

Contribution 4 la repartition de I’arsenic dans 1’intoxication arsenicale. Bull. Trav. 
Soc. Pharm. Bordeaux, 1907, 47, p. 167-169. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1906. Bull. Sc. pharmacoL, 1907, 14, 
p. 334-346. 

Recueil des Travaux du Conseil departemental d’Hygiene et des Comites sanitaires 
de la Gironde (avec Ch. Blahez). Vol. II, annees 1905 et 1906. {Ball. Sc. 
pharmacoL, 1908, 15, p. 489.) 

Sur quelques nouveaux derives bromes de la pyridine. C. R. Ac. Sc., 1907, 145, 
p. 75-77. 

Le chimiste Z. Roussm. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1908, 48, p. 23-25. 

Action de I’acide sulfosalicylique sur le borax. C. B. Ac. Sc., 1908, 146, p. 408-411. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1907. Bull. Sc. pharmacoL, 1908, 15, 
p. 322-334. 

Le nouveau Codex et les Pharmaciens. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1908, 48, 
p. 253-254. 

Dosage general du bore par la methode volumetrique. Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1908, 48, p. 271-274. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1908. Bull. Sc. pharmacol., 1909, 16, 
p. 529-533 et 601-607. 

Action des acides cacodylique et methvlarsinique sur le trichlorure d’antimoine 
(avec A. Minet). C. B. .Ac. Sc., 1909, 148, p. 1609-1611 et Ball. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1909, 49, p. 254-258 et 293-296. 

Empoisonnement par I’arsenic (affaire Gilbert), avec Ch. Blabez. Bull. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1909, 49, p. 110-114. 

De I’emploi des papiers reactifs pour la recherche de I’acide cyanhydrique dans 
les cas d’empoisonnement. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1909, 49, 
p. 343-347. 

Compte rendu des travaux de la Soci4t4 de Pharmacie de Bordeaux pour 
I’annee 1909. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1910, 50, p. 2 4 22. 

Action de I’acide sulfosalicylique sur le phosphate trisodique, C. B. Ac. Sc., 1910, 
150, p. 401-403 ; Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1910, 50, p. 199-202. 
{Bull. Sc. pharmacol., 1910, 17, p. 300-301.) 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1909. Bull. Sc. pharmacol., 1910, 17, 
p. 448-460. 
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Laboratoire officiel d’essai des medicaments. Bull. Sc. pharmacol., 1910, 17, 
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Compte rendu des travaux de la Societe de Pharmacie de Bordeaux, pour I’annee 1910. 

Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1911, 51, p. 7-18. 

Dosage du strontium en general et des sels de strontium du Codex en parti- 
culier. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1911, 51, p. 251-255. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1910. Bull. Sc. pharmacol., 1911, 18, 
p. 358-368. 

Phosphates d’uranyle et d’amines. C. B. Ac. Sc., 1911, 152, p. 1396-1397. 
Glycyrrhizates d’amines (avec J. Capin). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1911, 

51, p. 206-211. 

De la recherche et du dosage du plomb en toxicologie et dans les expertises en 
gSndral. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1911, 51, p. 441-446. 

Compte rendu des travaux de !a Society de Pharmacie de Bordeaux pour I’ann^e 1911. 

Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1912, 52, p. 7-25. 

Sur la recherche toxicologique du mercure. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 

1912, 52, p. 337-341. Congres A. F. A. Sc., Mimes, 1912. 

Sur r41imination de I’arsenic organique. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1912, 

52, p. 342-345. Congres A. F. A. Sc., Mimes, 1912. 

Revue annuelle de Chimie analytique de 1911. Ball. Sc. pharmacol., 1912, 19, 
p. 350-358 et 414^0. 

Recherche de I’arsenio et du plomb dans des vins, des lies et des p6pins provenant 
de vignes trait^es i l’ars6niate de plomb (avec P. Carles). Bull. Trav. Soc. 
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Influence des matiferes insolubles dans la conduite de I’appareil de Marsh 
(avec R. Massy). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1926, 64, p. 66-70. 
{Bull. Sc. pharmacol., 1926, 33, p. 670.) 

Un cas d’empoisonnement par I’acide sulfurique. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 
1926, 64, p. 194-196. 

Dosage du sodium. Nombreuses applications (avec E. Dufilho). C. R. Ac. Sc., 1926, 
182, p. 1470-1473. 

Dosage du sodium ; applications aux eaux minerales et aux liquides biologiques. 

Laits fraudes par addition de bicarbonate de sodium (avec E. Dufilho). 
Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1926, 64. p. 162-175. {Bull. Soc. chim. 
de France, 1927, 4® s., 42, p. 156.) 

Reclamation de priorite (a propos de I’essai des salicylates et des benzoates). Bull. 

Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1926, 64, p. 243. 

Elimination du sodium et du chlore dans le lait de vache. Fraude du lait par 
addition de sels de sodium (avec E. Dufilho). Bull. Trav. Soc. Pharm. 
Bordeaux, 1926, 64, p. 218-223. {Bull. Soc. chim. de France, 1927 , 4® s., 
42, p. 867.) 

Analyses chimiques des Eaux chaudes, de la Source sal5e et des eaux-mferes de la 
ville de Dax. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1927, 65, p. 137. {Bull. 
Soc. chim. de France, 1928, 4® s., 44, p. 499.) 

Dosage du chlore et du sodium dans les laits de quelques femelles de Mammifferes 
(avec E. Dufilho). Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1927, 65, p. 208-211 ; 
C. R. Ac. Sc., 1927, 185, p. 613-615. — Le Lait, n®® 72-73, f4vrier-mars 
1928. {Bull. Soc. chim. de France, 1928, 4® s., 44, p. 280 et 499.) 
Analyses chimiques des eaux du Petit Geyser, du Grand Geyser et du forage du 
Splendide de la Soci4t4 immobilifere et ferraifere de Dax. Bull. Trav. Soc. 
Pharm. Bordeaux, 1931, 69, p. 81-82. {Bull. Soc. chim. de France, 1931, 
4® s., 50, p. 2135.) 



BIBLIOGRAPIIIE ANALYTIQUE 269 

Dosage du chlore et du sodium dans le lail de brebis (avec E. Dufilho). Congris 
de I’A. F. A. Sc , La Rochelle, 1928, et Bull. Trav Soc. Pharm. Bordeaux, 
1928, 66, p. 131-133 ; Ann. Falsif. et Fraudes, 1928, 21, p. 578-579. {Bull. 
Soc. chim. de France, 1929, 4® s., 46, p. 343 et 728.) 

Pages v6cues de Toxicologie. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1929, 67, p. 28-40 
et 117-131. 

Eaux et boues ferrugineuses. Bull. Trav. Soc. Pharm. Bordeaux, 1932, 70, p. 16-21. 


BIBLIOGRAPHIE ANALYTIQUE 


1° LIVRES NOUVEAUX 

POLONOVSKI (Michel). Elements de biochimie medicate (publics 
avec le concours deMM. P. Boulanger, P. Chistol, G. Florence, A. Giberton, 
M. Machebceuf, H. Robert, J. Roche et C. Sannie), Un volume de 694 pages, 
avec 57 figures. Prix : 165 francs. Masson et C’®, editeurs, Paris, 1941. — Je ne 
sais s’il est parfaitement demontre que (Fourcroy dixit) « tons les progrfes 
dclatants de la chimie sont dus aux m6decins >>; il est hors de doute, en tout 
cas, que le professeur Polonovsei a rendu A I’enseignement de la Biochimie 
les services les plus Aclatants. 

Aprfes avoir publie, en 1934, avec Lespagnol, des Elements de Chimie orga- 
nique biologique, puis dirige la publication de deux Exposes annuels de Bio¬ 
chimie mddicale, il publie aujourd’hui, avec la collaboration de plusieurs 
spAcialistes autorises, des Elements de Biochimie mddicale. 

Le premier de ces ouvrages, dont on attend incessamment une nouvelle 
ddition, 6tait fait d’un point de vue purement chimique. Le premier dAcrit 
les constituants organiques de la matiere vivante; les autres dtudient leur 
Evolution chez I’Otre vivant, et leur role dans I’organisme normal ou a I’dtat 
pathologique. 

Sans entrer dans le detail des questions traitdes, rappelons seulement que 
les diverses parties du nouvel ouvrage sont consacrdes successivement aux 
sujets suivants : Elements constituants de la matiAre vivante; PhAnomAnes 
de la digestion; Mdtabolismes intermSdiaires; Tissus, humeurs et sdcr6tions; 
Excretions; Echanges nutritifs. 

Il n’est pas un des sujets traites sur lesquels, au 'cours de ces derniferes 
annSes, les conceptions anciennes n’aient Ate modiflees ou compietees. Les 
progrfes sont incessants, ils accroissent et precisent nos connaissances; il 
n’est pas possible a qui n’est pas « ouvrier a dans ce domaine de se tenir au 
courant des iddes et des faits sans le secours de livres comme celui-ci. 
Cependant, ces « choses rudes », il les faut connaitre, comme constituant la 
base essentielle de la pathologie, du diagnostic, du traitement. Elies 
prennent, en cette pdriode ou les precautions alimentaires sont au premier 
rang, une importance toute particulifere. 

Aussi le professeur Polonovsei doit etre remercie pour le trAs grand service 
qu’il rend, par son livre, aux medecins, aux biologistes, aux pharmaclens, 
qui apportent au medecin, dans le domaine biochimique, particuliferement 
dans nos hopitaux, une collaboration des plus utiles. Son traite est, dfes main- 
tenant, dans les mains de beaucoup d’entre eux, qui ne se bornent pas a 
etre de purs techniciens de laboratoire. 
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MM. Masso.v ont apportS la publication de I’ouvrage leura soins accou- 
tum6s et leur m4rite, dans les difficult6s du moment, est grand. Ils ont, une 
fois de plus, bien servi la science frangaise. M. Masgre. 

RAVINA (A.). L'ann6e th6rapeulique {Annie 1940 : quinzieme annie). 
Un vol. in-S" carre, 1941. Prix : 34 fr. Masson et C*', 6dit., Paris, 1941. — Les 
ouvrages de cette serie, qui paraissent chaque annee avec une rSgularitS 
remarquable, sont, rappelons-le, divis6s en trois parties : I. Maladies et 
symptomes. Cette partie s’adresse plus directement au clinicien; elle con- 
tient, A chaque chapitre, la description des traitemenls nouveaux avec 
I’indication des auteurs qui les ont proposes. II. Mithodes et techniques thira- 
peutiques, comprenant les indications nouvelles d’agents therapeuliques d^ja 
connus : cryotherapie, impaludation, injections intraveineuses lentes, oxy- 
g6noth6rapie dans les affections cardio-vasculaires, pneumo-p^ritoine, trans¬ 
fusion sanguine. III. Midications nouvelles : dans cette 3' partie, nous trou- 
vons cette ann^e ; le choc insulinique; les emplois de la prostigmine; les 
sels mercuriels en oto-rhino-laryngologie; utilisation des sulfamides dans 
certaines dysenteries, dans l’6rysip61e, le trachome et diverses affections; 
indications des vitamines B,, D, E, K et P. 

Une table alphab^tique des matiferes recapitule les nombreux sujets trails 
de 1931 A 1939 Indus, tandis qu’une seconde table donne les litres et sous- 
titres des quarante petits chapitres dans lesquels sont rapportSes les nou- 
veaut6s m^dicales et therapeuliques de I’ann^e 1940. 

Ainsi qu’on peut le voir par ce bref compte rendu, le volume de VAnnie 
thirapeutique de 1940 est Pun des meilleurs parmi ceux constituant cette 
collection si utile et si bien documentfie. R. Weitz. 


2*JOURNAUX- REVUES-SOCIETES SAVA NT ES 

Cbimie biologique. 

Le dosage des sucres r6ducteurs par la micro-s6dimeiila- 

tion. Vladesco (R.). C. R. Ac. Sc., 1940, 211, p. 260. — M6thode bas6e sur la 
mesure, aprfes centrifugation, de la quantity d’oxyde cuivreux form6e; on lit, 
sur un tube capillaire gradu6, la hauteur de la colonne de cet oxyde, en 
opSrant dans des conditions d6termin6es. P. C. 

Le dosage do soufre par micro-sedimentation. Application 
an sang. Vladesco (R.). C. R. Ac. Sc., 1940, 211, p. 642. — M6thode bas4e 
sur l’appr6ciation de la hauteur de la colonne du pr6cipit6 de sulfate de 
baryum form6, apres centrifugation. P. C. 

Le comple.xe globine-hematine. Piettre (M.). C. R. Ac. Sc., 1941, 
212, p. 342. — En modifiant l’6quilibre ionique d’une solution d’oxyh^mo- 
globine, dans le sens de I’acidite, on peut faire floculer partiellement ou 
totalement son groupe chromophore; les zones de pH favorables a cette 
pectisation sont comprises entre 4 et 1,18. Les deux fractions globine et 
hematine sont deux colloides de charge 61ectrique diffSrente, la premiere se 
comportant comme Electropositive et la seconde comme Electronegative. II 
semble done logique d’admettre que I’oxyhemoglobine n’est pas une combi- 
naison, mais un complexe de deux colloides, a I’Etat de gel, dispersEs I’un 
dans I’autre a la fagon des solutions solides des alliages. P. C. 
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Le dosas:c tlu potassium dans les liquides biologiques par 
micro-s6dimentation. Vladesco (R.). C. R. Ac. Sc., 1941, 212, p. 394. — 
La mfethode consiste 4 mesurer, aprfes centrifugation, la hauteur du pr6cipit6 
de cobaltinitrite de potassium ^rm6 dans un tube capillaire. P. C. 

Dosage de raneuriiie (vitamine B,) par fermentation alcoo- 
lique. Thivolle (L.) et Jacquot (R.). C. R. Ac. Sc., 1941, 212, p. 459. — L’aneu- 
rine esterifi6e par I’acide pyrophosphorique (cocarboxyiase) joue un role 
important dans la fermentation alcoolique. En presence d’un milieu fermen- 
taire convenablement choisi, I’adjonction d’aneurine stimule la vitesse de 
fermentation. La technique des auteurs est basee sur le dosage de I’alcool 
par chromom6trie. P. C. 

L’isolement de la vitamine K„ The isolation of vitamin K,. Mac Kbe 
(R. W.), Rinkley (S. R.), Thayer (S. A.), Mac Corquodale (D. W.) et Doisy 
(E. A.). Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n” 1, p. 327. — La vitamine K, pure 
et cristallis6e a pu Stre isolee de la farine de poisson putr^fiee; cette vitamine 
serait une naphtoquinone 2,3-disubstitu^e, et son d6riv6, le diac6tate de 
dihydro-vitamine K„ possfede une activity 6gale a la moiti6 de celle de la 
vitamine. R. L. 

Les absorptions ultra-violettes des vitamines K,, K, et de 
quelques-uns de leurs composes. The ultraviolet absorption of 
vitamins K,, K„ and some related compounds. Ewing (D. T.), Vandenbelt 
(J. M.) et Kamm (0.). Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n” 1, p. 345. — Les 
courbes d’absorption ultra-violette des vitamines K, et K, ont 6t6 6tudi6es 
ainsi que celles de certaines 1,4-naphtoquinones substitutes, avec lesquelles 
elles presentent une grande analogie qui est en faveur de la structure 

1.4- naphtoquinoide de ces vitamines. R. L. 

Constitution et syntb6se de la vitamine K,. The constitution and 
synthesis of vitamin K,. Mac Corquodale (D. W.), Cheney (L. C.), Rinkley 
(S. B.), Holcomb (W. F.), M\c Kee (R. W.), Thayer (S. A.) et Doisy (E. A.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n" 1, p. 357. — Les rtactions chimiques et la 
synthtse prouvent que la vitamine K, n’est autre que la 2-mtthyl-3-phytyl- 

1.4- naphtoquinone. R. L. 

Activity vitaminique K dans les s6ries de la benzoquinone. 

Vitamin K activity in the benzoquinone series. Ansbacher (S.) et Fern- 
HOLz (E.). Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n” 1, p. 399. — La benzoquinone, 
la toluquinone, la trimethylquinone et la duroquinone ne possfedent pas 
I’activitt vitaminique K. Par centre, la phlorone ou 2,5-dimethylbenzo- 
quinone possede une activity de 1 unite par milligramme et la 2-ra^thyl- 

1.4- naphtoquinone une activite 2.000 fois sup6rieure. R. L. 

Pharmacodynamie. 

Apn^es toxiqiies et thionine, bleu de toluyl6ne; emp^che- 
ment de I'apii^e adrgnalinique, inversion de I'apn^e par la 
yobimblne. Hazard (R.), Cheymol (J.) et Quinquaud (A.). C. R. Soc. Biol., 
1939, 131, p. 612-614. — La thionine et le bleu de toluylene empSchent dans 
le m6me sens que le bleu de mSthylfene les apnSes par I’adrinaline et la 
yohimbine. P. B. 
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Empgchement d’apn^es toxiques (adrenaline, johinibine) 
par I'apomorphine chez le lapin. Hazard (R.), Cheymol (J.) et Quin- 
QUAUD (A.), c. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 630-632. — L’apomorphine empfiche 
les apn6es par I’adrenaline et par la yohimbine chez le lapin comme chez le 
chien, mais, chez le lapin, la dose a injecter doit Stre plus elevee. 

P. B. 

Etude del’action de I’adrenaline sur I’intestin. Lucas (G. H. W.) et 

Bonnycastle (D.D.). Arch, intern. Pharm.et TMr., 1938, 60, p. 195-205. — Les 
concentrations 61ev6es d’adrenaline exercent un effet persistant sur I’intestin 
et la recuperation complete de I’activite intestinale ne se produit pas. 

P. B. 

Action de la synephrine et de la neosynephrine sur la mem¬ 
brane niclitaute du chat. Bacq (Z. M.). Arch, internal. Pharm. et Th^r., 

1938, 60, p. 456-461. — L’action de la 1-neo.synephrine sur la membrane 

nictitante normale, cocainisee ou 6nervee, est tres semblable a celle de 
I’adrenaline. Sur le muscle normal. Paction de la neosynephrine est 3,5 a 
4 fois plus faible que celle de I’adrenaline. L’action de I’isomfere racemique 
en para (synephrine) est beaucoup plus faible, non augmentee par la cocaine, 
mais exageree par I’enervation. P. B. 

Action des d6riv6s barbituriques sur le systfime neuro- 
v4g6tatif : influence du veronal sodique sur I’hypertension 
adr^naliniqiie. Mahri (R.) et Martinetti (R.). Arch, intern. Pharm. etThir., 

1939, 61, p. 418-427. — Le veronal accentue la reponse hypertensive de 

I’adrenaline et attenue I’hypotension acetycholinique par action paralysante 
sur le parasympathique. De plus, le veronal, non constamment du reste, 
diminue I’inhibition respiratoire determin6e par I’adrenaline par diminution 
de la reflectivite sinocarotidienne. P. B. 

Les actions des d4riv6s de I’adr^naliue sur le muscle lisse. 
Vlll. R4ponses des muscles lisses 6nerv4s de I’iris et de 
I’intestin a I’^pinine, a la synephrine et aux derives de I’am- 
phetamine (benzedrine). Drake (M. E.), John (R.), Renshaw (F.) et 
Thienes (C. H.). Arch, intern. Pharm. et Th^r.. 1939, 61, p. 494-503. — La deg6- 
nerescence des fibres nerveuses post-ganglionnaires sympathiques inner- 
vant I’iris du chat et du lapin et Pintestin grele du lapin sensibilisent ces 
organesa Paction de Padr6naline, de P6pinine, de la metahydroxyphSnylpro- 
panolamine, de la parahydroxyph6nylpropanolamine et de la 1,3-dihydroxy- 
phenylpropanolamine. L’intestin 6nerv6 est sensibilisd a la phenylpropanol¬ 
amine (propadrine) mais Piris enervS ne Pest pas. L’iris enervd de lapin est 
sensibilise k la levo-meta-synephrine (neosynephrine), mais non Pintestin 
enerve de lapin ou Piris enerve de chat. La dextro-meta-synephrine et la 
dextro-para-synephrine ne dilatent pas la pupille. La para-hydroxy-benze- 
drine (paredrine) contracte Pintestin et n’a pas d’effet sur Piris de chat; elle 
determine de la mydriase de Poeil normal de lapin, mais n’a pas d’effet sur 
Piris enerve de lapin. Comparaison de ces effets avec Peffet de la cocaine sur 
les actions pressives de ces drogues. P. B. 
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mEmoires originaux" 


Dosage des alcaloides 
par precipitation silicotungstique et colorimetrie. 

La technique proposie consiste a pricipiter les alcaloides, en 
solution acide, par I’acide silicotungstique et d doser colorimetri- 
quement I’exces d’acide silicotungstique. Pour cela, on jait riagir sur 
le liquide separ4 du precipite le chlorure titaneux et on appricie au 
colorimetre la coloration bleue developpee par reduction de WO^. 
Dans ces recherches, on a utilise le photomMre de Pulfrich. 

(*) Reproduction interdite sans indication de source. 

Publication periodiqne mensuelle. 



Bull. Sc. Pharm. {Seplembre-Oclobre 1941). 












274 II. SIASCaE et a. liOlSEAlJ 

G. Bertrand, en 1899 [1], a propose, pour doser les alcaloides, 
d’utiliser leur precipitation, en liqueur acide, par I’acide silico- 

tungstique. Le pr 6 cipit 6 obtenu, lav 6 pour eliminer I’exces de r 6 actif 
precipitant, est sfehe, puis calcine. Le residu de la calcination, 

constitue par SiOj, 12 WO 3 , est pese. Multiplie par un coefficient 

verifie experimentalement, le poids du residu donne le poids d’alca- 
loi'de correspondant. 

En effet, dans des conditions bien determinies, le precipite de silico- 
tungstate d’alcaloi'de possfede une composition definie. Celle-ci varie, 
d’ailleurs, avec I’alcaloide. Elle correspond, pour le plus grand 

nombre, k la formule [SiOj, 12 WO 3 ], 4 Ale., n OHj ; 
pour certains, elle est ; [2 SiOj, 24 WO 3 ], 7 Ale., n OH^ 

(aconitine, lobeiine) ou [SiOj, 12 WO 3 ], 3 Ale., n OHj (cafeine). II 
est parfois tres difficile d’obtenir un precipite de composition bien 
definie (brucine, d’apres B. Kljatschkina et M. Strugadski [3]). 

La methode de G. Bertrand, extremement precise, tres sensible en 
raison du poids moieculaire relativement eieve du reste mineral par 
rapport a celui de I’alcaloide, a rendu de tres grands services ; elle 
a ete appliquee dans de trfes nombreux cas. Cependant, elle presente, 
au point de vue pratique, une petite difficulte ; les lavages sont 
deiicats et toujours longs ; d’autre part, il est difficile, pour de trSs 
petites quantit^s d’alcaloide, de recueillir integralement le precipite. 

Nous avons pense a r^aliser un dosage « par reste », en dosant 
I’exces d’acide non pr 6 cipit 6 ci I’aide d’une methode colorimetrique. 

Rojahn et Seifert [4] avaient bien dejJi pr4conis6 un dosage colori- 
m^trique des alcaloides par precipitation silicotungstique ; mais ils 
dosaient, eux, I’acide du precipite alcaloidique et la technique est de 
ce fait plus compliquee. Pour cela, le precipite recueilli est traite par 
un alcali et I’alcaloide libere est enleve par I’ether ou le chloroforme. 
Dans la liqueur alcaline privee d’alcaloide, I’acide silicotungstique 
est reduit par le chlorure titaneux (^) et la coloration bleue qui se 
developpe est dosee colorimetriquement. On ne pent operer direc- 
tement sur le precipite, car, si on fait agir sur un silicotungstate 
d’alcaloi’de en suspension dans une liqueur acide, le chlorure titaneux, 
il n’y a pas reduction ; la coloration bleue n’apparalt pas. 

II nous a sembie plus indique de doser directement I’exces d’acide 
non precipite. 

Nous avons d’abord etabli les conditions les meilleures pour realiser 
ce dosage colorimetrique 4 I’aide du photomfetre de Pulfrich. 
Plusieurs reactions de reduction de I’acide tungstique ont ete 

1. Le dosage de WO„ par reduction sous I’influence du chlorure de titane a 416 
propos4 pour la premifere fois par Travers, pour doser W dans les minerals et 
alliages. C. R. Ac. Sc., 1918, 166, p. 416 et Ann. Chim. 1919, 9® s., 12, p, 1-128. 
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essayees, avant d’adopter d^finitivement la reaction au chlorure 
titaneux. 

Ni I’hydroquinone, ni I’hypophosphite de sodium, ni le bisulfite de 
sodium ne donnent de coloration bleue. 

Nous avons employ^ la poudre de zinc en liqueur acide. La colo¬ 
ration bleue apparalt rapidement ; mais elle n’attaint pas immedia- 
tement son maximum et la teinte s’abaisse ensuite rapidement. La 
liqueur est tr&s sensible k I’oxydation, mSme si Ton op^re sous une 
couche de toluene, qui retarde seulement la decoloration. 

Nous avons aussi utilise le chlorure stanneux. Quand on ajoute la 
solution stanneuse ^ la liqueur acide, il n’y a pas coloration ; celle-ci 
n’apparalt que par alcalinisation ult^rieure du melange. On ne pent 
obtenir de resultats quantitatifs satisfaisants qu’en proc6dant aux 
additions successives des r^actifs et a la lecture dans des conditions 
de temps bien d^termin^es : encore n’obtient-on que des valeurs 
approch^es. 

Le chlorure titaneux, par contre, nous a donn6 toute satisfaction. 

Nous pr6parons la solution de chlorure titaneux ci partir de la 
solution commerciale a 16 %, en melant : 


Solution a 15 %.1 vol. 

Solution CIH. ,N.9 vol. 


La solution obtenue est sensiblement N/10 en chlorure titaneux. 
Elle est pratiquement stable si on a soin de la conserver, selon les 
indications d’Espin et Genevois [2], sous atmosphere de CO^, dans 
une burette automatique. 

Pour ^tablir la courbe des extinctions, nous sommes partis d’une 
solution d’acide silicotungstique R.P. cristallis^, dans CIH ofQcinal, 
k 2 %. Cette solution est diluee dans des proportions d^terminees 
pour les essais, avec CIH officinal k 2 %. Le titre de la solution m^re 
est vdriC^ par calcination et pesee du r^sidu. 

Pour le dosage, la solution silicotungstique est additionn^e de 1/10® 
de son volume de la solution de chlorure titaneux. La coloration bleue 
apparalt immediatement ; elle atteint d’embl^e son maximum et reste 
stable pendant plusieurs heures. La floculation n’apparait pas avant 
plusieurs heures ; il n’y a done pas k craindre d’etre gSn6 par la forme 
colloidale dans I’observation photom^trique. 

L’examen au photom^tre de Pulfrich se fait par rapport k I’eau 
chlorhydrique k 2 %. On utilise I’teran S 72 (X = 729 m(ji), choisi 
aprfes I’dtablissement de la courbe de couleur typique. La solution de 
chlorure titaneux 6tant entiferement transparente pour ces radiations, 
un exefes de ce r6actif n’est pas gSnant. A I’aide de dilutions 
progressives, nous avons ^tabli la courbe des coefficients d’extinction 
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pour cuves de 1, de 2,5 et de 6 mm. Les courbes sont pratiquement 
des droites (fig. 1). 

Les donn^es de la courbe out ete etablies de telle fa^on que le 
coefficient determine donne immediatement le pourcentage de la 
solution titr6e en anhydride [SiOj, 12 WO,]. 

En utilisant les cuves de 1, de 2,5 et de 5, nous pouvons etablir le 
litre de solutions contenant de 0 gr.,05 a 2 gr. % d’acide silico- 



tungstique. On pent augmenter la sensibilite du dosage en utilisant 
des cuves de plus grande epaisseur. 

Pour le dosage d’un alcaloi'de, nous operons de la fa^on suivante. 
1" On melange : 


Solution d’acide silicotungstique 4 5 “/o. 2 cm*. 

Eau chloihydrique a 2 »/„.Q. S. 20 cm*. 


(la solution d’acide silicotungstique elle-mOme est, comme nous I’avons dit, 
obtenue en dissolvent I’acide silicotungstique dans I’eau chlorhydrique). 


Cette dilution va servir de temoin ; il n’est pas n^cessaire que son 
titre soit rigoureux, puisqu’elle sera dos4e colorim^triquement en 
meme temps que la liqueur de precipitation. Pour la mSme raison. 
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on n’a pas a tenir compte de 1’alteration possible de la solution depuis 
le moment de sa preparation. 

2 “ D’autre part, on melange, dans un tube a centrifuger : 

Solution alcaloidique.I cm^. 

Eau chlorhydrique A 2 %. environ.7 cm’. 

Acide silicotungstique a 5 % exactement.2 cm’. 

Aprfes agitation et repos, on centrifuge. On decante la liqueur 
surnageante dans une Hole jaugee de 20 cm^. On remet en suspension 
le predpite alcaloidique dans quelques centimetres cubes d’eau 
chlorhydrique et on centrifuge a nouveau. On joint la liqueur 
surnageante au liquide precedemment recueilli (I’experience nous 
a montre qu’un seul lavage est en general suffisant). On complete 
au volume de 20 cm^. On agite. On a realise ainsi la mSme dilution 
(jue pour la solution silicotungstique ; on retrouvera ici I’acide non 
precipite. 

II arrive que le liquide surnageant le predpite soit trouble. II faut 
eviter de filtrer : le Qltre retient de I’acide silicotungstique ; on 
centrifugera. (D’ailleurs, le trouble est constitue par le silicotungstate 
d’alcaloide et I’experience nous a montre que si Ton fait agir le 
chlorure titaneux sur un predpite de silicotungstate d’alcaloide en 
suspension dans une liqueur chlorhydrique, il n’y a pas reduction.) 

On procede enfln au titrage des deux liqueurs. 

A 6 cm’ de chacune des liqueurs I et II, on ajoute 0 cm’, 5 de 
solution de chlorure titaneux; aprfes agitation, on pent proceder 
immediatement I’examen photometrique. Des coefflcients, on passe 
immediatement au titre des deux liqueurs ; la difference constatee 
correspond I’acide precipite par I’alcalolde. 

Voici quelques exemples numeriques obtenus en dosant, suivant 
la technique precedente, des solutions contenant respectivement : 

1 % de sulfate d’atropine, soit 0,8329 d’atropine base ; 

1 % de nitrate de pilocarpine, soit 0,7646 de pilocarpine base ; 

1 % de sulfate de strychnine, soit 0,7882 de strychnine base. 

1° Sulfate d’atropine. 

Coefficient d’absorption observe : 


A. Pour le tAmoin.0,682 

R. AprOs precipitation : premier essai.0,520 

B'. AprOs precipitation : deuxifeme essai.0,522 

Pourcentage en anhydride silicotungstique : 

Pour A.0,404 

Pour B.0,301 

Pour R'.0,302 
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Pour les 20 cm^ des liqueurs mises en oeuvre, la teneur effective 
en anhydride est : 

Pour A.80 milligr. 8 

Pour B.60 milligr. 2 

Pour B'.60 milligr. 4 

La quantite d’anhydride precipitee par I’alcaloide est : 

Pour B : 80,8 — 60,2. 20 milligr.'6 

Pour B' : 80,8 — 60,4 . 20 milligr. 4 

Les quantit6s correspondantes d’alcaloi'de sont ohtenues en multi- 
pliant le poids d’anhydride pr4cipit6 par le coefficient 0,4064. 

Ce sont les quantit^s d^alcaloide contenues dans 1 cm^ de la solution 
soumise A I’essai. En multipliant par 100, on aura le titre de la 
solution. 

On trouve ainsi : 


D'aprfes B (20,6x 0,4064 X 100). 0,8371 

D’aprSs B'.0,829 


Le titre r^el dtant de 0,8329, I’erreur est de -I- 0,5 % en B —, de 
— 0,46 % en B’. 

2“ Nitrate de pilocarpine. En operant et raisonnant comme prece- 


demment, on trouve : 

Coefficient d’extinction : 

Pour A.0,733 

Pour B.0,526 

Pour B'.0,528 

Moyenne de B et B'.0,527 

On en d^duit ; 

Pourcentdge en anhydride ; 

Pour A.0,436 

Pour B-B' (moyenne).^.0,305 

Teneur effective en anhydride de 20 cm® de liqueurs : 

Pour A.87 milligr. 2 

Pour B-B'.61 milligr. 

Anhydride silicotungstique pr^cipite : 26 milligr. 2. 

Titre en alcaloide de la solution titr6e : 

26 milligr. X 0,2925 X 100 =. 0,7663 »/o 


Le chiffre theoriqne etant 0,7676, I’erreur est de — 0,17 %. 
3“ Sulfate de strychnine. 




















DOSAGE DES ALCALOIDES PAR PRECIPITATION SILICOTUNGSTIQUE 279 


CoefQcient d’extinction : 


Pour A.0,804 

Pour B.0,654 

Pour B’.0,656 

Moyenne de B et B'. 0,655 


On en d^duit : 

Pourcentage en anhydride : 


Pour A.0,481 

Moyenne pour B et B'.. . 0.655 

Teneur en anhydride pour 20 cm^. 

Pour A.96 milligr. 2 

Moyenne de B et B'.77 milligr 4 

Anhydride precipite.18 milligr. 8 

Teneur en alcaloide de la solution titree ; 

18 milligr., 8 X 0,422 X 100 =.S' 0,7891 

Chiffre thfiorique. 0,7882 

Erreur...0,12 ”/„ 


Nous poursuivons maintenant, avec la collaboration de M"® G. Mail- 
lard qui, d6jk, a bien voulu verifler nos premiers resultats, I’appli- 
cation de notre technique divers alcaloides et aux formes pharma- 
ceutiques. 

La technique que nous proposons n’est pas et ne saurait 4tre plus 
precise que la technique initiate de G. Bertrand. Elle est plus rapide 
et, de ce fait, se prSte particulierement bien aux dosages en serie. 
D’autre part, elle est avantageuse quand il s’agit de doser de tres 
petites quantitds pour lesquelles il est difflcile de recueillir int^gra- 
lement le pr6cipit^, parce que les lavages, parfois prolong^s avant 
calcination risquent d’en dissoudre une partie qui, portant sur un 
precipite peu abundant, n’est pas n^gligeable. 

M. Mascr^ et J. Loiseau. 

(Laboratoire de Mature mMicale 
de la Faculte de Pharmacie de Paris 
et Laboratoire de la Pharmacie de I’Hopital Saint-Antoine.) 
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Contribution h la recherche toxicologique de I’apiol. 

L’apiol, principe actif du persil, a pour formule : 

-CH, -CH = CH, 


ifV° 

H3CO-V-® \ci 


II est utilise en therapeutique comme emm^nagogue, et son emploi 
a doses 61ev4es a de nombreuses fois signal^ comme abortif. 

L’apiol donne avec certains riiactifs des colorations diverses : une 
solution d’apiol donne avec I’acide sulfurique concentr6 une colora¬ 
tion rouge. 

JoRissEN (') a propose une reaction qui consiste Si ajouter k une 
solution d’apiol de I'eau de cblore jusqu’a trouble persistant, puis 
de I’ammoniaque goutte Si goutte ; il se d^veloppe une coloration 
rouge. 

En 1909, Labat (^) signala une reaction color^e donn^e par tons 
les composes organiques aromatiques poss^dant un groupement m6- 
/O — 

thylfene dioxy : CH,< 

\o- 


L’auteur a 6tudi4 en particulier la narcotine, la narc6ine, le safrol, 
I’isosafrol et I’apiol. 

Void en quoi consiste cette reaction de Labat : 

Dans un tube Si essais, on introduit 2 cm^ d’acide sulfurique con¬ 
centre, une goutte de solution alcoolique de certains phenols et une 
goutte d’une solution alcoolique de composes possedant un groupe¬ 
ment methylfene-dioxy, puis on porte le tube dans un bain-marie 
bouillant et il se developpe une coloration qui varie avec le phenol 
employe. Labat indique I’acide gallique comme etant le compose 


1. Cit4 par L. Barthe. Toxicologie chimique. Vigot, 4diteur, 1918, p. 503. 

2. Labat. Bull. Soc. chim. de France, 1909, (4' s.), 5, p. 745. 
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ph^nolique donnant la meilleure coloration en milieu sulfurique et 
en presence d’un methylene-dioxy. 

Nous avons etudi4 cette reaction plus particulierement au sujet de 
I’apiol, en vue de son application eventuelle pour la recherche toxi- 
cologique de ce compost. 

A. — Essais sur une solution alcoolique d’apiol. 

Nous avons prepare pour effectuer nos essais une solution conte- 
nant 0,10 pour 100 cm^ d’alcool k 95“. 

Dans un tube a essais nous avons introduit 2 cm^ d’acide sulfuri¬ 
que concentre, une goutte de solution alcoolique d’acide gallique au 
1 |20® et une goutte de la solution alcoolique d’apiol ; le tube est 
ensuite plong6 dans un bain-marie bouillant ; au bout de quarante- 
cinq secondes environ, il se d^veloppe, comme I’a signale Labat, 
une coloration vert 4meraude intense ; de plus, comme I’a indique 
I’auteur, si on 6tend cette solution coloree d’acide sulfurique en 
quantity suffisante pour proc4der & un examen spectroscopique, on 
constate la presence d’une bande d’absorption situ6e au milieu du 
rouge et une autre moins intense au milieu du jaune. 

Si, d’autre part, on ajoute k cette solution coloree en vert en 
milieu sulfurique, de I’acide acetique, et que Ton chauffe k nouveau 
au bain-marie, il se d^veloppe une coloration rouge violac^e qui, 
examinee au spectroscope, pr^sente une bande d’absorption situ^e 
dans la region jaune du spectre. 


B. —- Determination de la sensibility de la reaction. 

Nous avons proc6d6 a la determination de la limite de sensibilite 
de la reaction. 

Pour cela, nous avons prepare une solution-mere d’apiol dans I’al- 
cool et effectue ensuite des dilutions successives. Sur chacune de ces 
nouvelles solutions, nous avons pratique la reaction de Labat comme 
nous I’avons indique plus haut. 

Void les resultats que nous avons obtenus : 


Solution-mere d 2 gr. pour 1000 cm'. 
Dilution 1, solution-mfire au demi, soit 1 gr. pour 1.000 cm’. 
Dilution 2, solution t au demi, soit 0 gr. 50 pour 1.000 cm". 

Dilution 3, solution 2 au demi, soit 0 gr. 25 pour 1.000 cm’. 

Dilution 4, solution 3 au demi, soit 0 gr. 12 pour 1.000 cm’. 

Dilution 5, solution 4 au demi, soit 0 gr. 06 pour 1.000 cm’. 

Dilution 6, solution 5 au demi, soit 0 gr. 03 pour 1.000 cm’. 

Dilution 7, solution 6 au demi, soit 0 gr. 015 pour 1.000 cm’. 


Reaction nette. 
Reaction nette. 
Reaction nette. 
Reaction nette. 
Reaction nette. 
Reaction nette. 
Reaction negative. 
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En conclusion, on voit quo la reaction est nette jusqu’a la dilution 
n® 6, c’est-Ji-dire jusqu’Ji une concentration en apiol de I’ordre de 

1 p. 30.000 environ. 

C. — Application a la recherche de l’apiol dans l’urine. 

Consid^rant la grande sensibility de cette ryaction, nous avons 
essayy de I’appliquer k la recherche de I’apiol dans 1’urine. 

Essais sur une urine additionnie d’apiol. Nous avons introduit de 
I’apiol dans la proportion de 0 gr.,10 p. 1.000. 

a) Def&cation. — Dans un vase 4 prycipiter nous avons introduit 
250 cm® d’urine et 26 cm® de solution de Courtonne. II se forme un 
abondant prycipity. On Qltre ; on recueille le filtrat dans une ampoule 
5 dycantation. 

b) Extraction de Vapiol. — On acidifle avec de I’acide acytique (®) 
et on ajoute une vingtaine de cm® d’yther. On agite I’ampoule plu- 
sieurs fois et on laisse les deux couches se syparer. On enleve la partie 
aqueuse et on verse la liqueur ythyrye dans une petite capsule. On 
yvapore I’yther au bain-marie, et on reprend le rysidu par 6 cm® 
d’alcool 5 95°. 

c) Caracterisation de I’apiol. — Dans un tube k essais, on introduit 

2 cm® d’acide sulfurique concentry, une goutte de solution d’acide 
gallique au 1/20°, une goutte de la solution alcoolique prycydente. 
On porte le tube au bain-marie bouillant, il se dyveloppe une colo¬ 
ration verte. En examinant le melange au spectroscope, on voit appa- 
raitre une bande d’absorption tres nette situye dans le rouge. On 
ajoute au myiange de I’acide acytique et on porte le tube 5 nouveau 
au bain-marie ; on voit se dyvelopper une coloration rouge violacye. 

D. — Application a la recherche de l’apiol dans le sang. 

Apr^s avoir appliquy la ryaction de Labat a la recherche de I’apiol 
dans I’urine, nous avons tenty de I’appliquer au sang. 

1 ° Essais sur du sang additionni d’apiol. — Nous avons ajouty a 
du sang humain de I’apiol, 5 raison de 0 gr.,01 pour 100 cm® de 
sang. Nous avons fait nos essais sur 10 cm® de cette solution. Void 
comment nous avons opyry : 


3. Nous avons vu quo certains alcaloides i groupement mfithylfene dioxy 
donnaient aussi la reaction de Labat. L’acidification avant I’extraction 4th4r4e a 
pour but d’empScher ces composes basiques de passer dans I’^ther. Dans le cas 
de la presence suspect^e de I’opium, cette acidification devrait 6tre rfialis^e trfes 
franchement par I’acide chlorhydrique et, sans doute, une deuxi^me purification 
serait nficessairo en raison de la forte dissociation hydrolytique des sels de 
narcotine. 
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a) Defecation. — Ces 10 cm® de sang sent introduits dans un vase 
k pr^cipiter, puis additionnes goutte a goutte, et, en agitant constam- 
ment, d’une solution d’acide trichlorac6tique k 20 p. 100 (10 cm®). 
II se forme un abundant pr6cipit6 ; on filtre et on recueille le filtrat 
dans une ampoule a decantation. 

b) Extraction de I’apiol. — Au filtrat precedent on ajoute 20 cm® 
d’ether, et on agite I’ampoule ct plusieurs reprises. On laisse les deux 
couches se separer, on soutire la partie aqueuse. On verse la liqueur 
etheree dans une capsule, et on evapore I’ether au bain-marie. On 
reprend le residu par 6 cm® d’alcool et, sur cette solution alcoo- 
lique, on execute la reaction coloree de Labat suivant la technique 
que nous avons decrite plus haut it propos de I’urine. 

c) CaracUrisation de I’apiol. — Voir plus haut la technique de 
la reaction propos de I’urine. 

Avec la concentration indiquee la reaction coloree obtenue est 
extremement nette. 

Application a la recherche de l’apiol dans les visceres. — A 
propos d’une mort ou I’avortement par I’apiol avait ete suspecte, 
nous avons ete amenes a rechercher ce toxique dans les visceres. 
Void la technique que nous avons employee : 

1° Recherche de Vapiol dans le foie. — Environ une vingtaine de 
grammes de foie sont finement haches et le tout est introduit dans 
un mortier et triture jusqu’a obtention d’une bouillie. Puis on 
ajoute environ 20 cm® d’une solution d’acide trichloracetique k 
20 p. 100, petit a petit et en triturant constamment. Apres quelques 
instants de contact, on jette le tout sur un filtre et on recueille le 
filrat limpide dans une ampoule a decantation. On ajoute alors une 
vingtaine de cm® environ d’ether, et on agite I’ampoule a plusieurs 
reprises. On laisse ensuite en repos et on soutire la couche aqueuse. 
La partie etheree est vers^e dans une capsule et evaporee au hain- 
marie. Le residu est repris par 6 cm® d’alcool et sur cette solution 
alcoolique on effectue la reaction de Labat comme nous I’avons 
ddcrite plus haut 4 propos de I’urine. 

2° Recherche de I’apiol dans le rein. — Nous avons effectue cette 
recherche exactement comme dans le foie. 

Nous avons ohtenu des resultats positifs dans ces deux organes. 
Les colorations ^taient tr^s nettes et, au spectroscope, les bandes 
d’absorption correspondaient exactement celles indiqu6es par 
Labat. 

3“ Operation identique sur un foie et un rein normaux. — Nous 
avons effectu6 ensuite la recherche de I’apiol dans des organes nor¬ 
maux. La reaction coloree de Labat fut tout a fait negative. 
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Etude de l’elimination de l’apiol. — Apr^s avoir mis au point la 
recherche de I’apiol dans le sang et dans les urines, nous avons 
voulu nous rendre compte jusqu’a quel point il serait possible de le 
mettre en Evidence dans le sang et Eurine apres ingestion d’une dose 
m^dicamenteuse. 

Pour cela nous avons fait absorber k trois sujets differents 3 cap¬ 
sules d’apiol a 0 gr.,20 par jour pendant trois jours consecutifs. 

Nous avons recueilli les urines pendant ces trois jours et le sang 
au bout du troisieme jour. 

Voici les resultats que nous avons trouves sur les urines ; 

PHEMIER JOUR DEUXIEME JOUR TROISIEME JOUR 


Sujetl . . 18S0cm’(4) 4500 cm" 1650 cm" 

Reaction niSgative. Reaction negative. Reaction positive. 
Sujet 2 . . 2000 cm" 1800 cm" 1750 cm" 

Reaction positive. Reaction positive. Reaction positive. 
Sujet 3 . . 1800 cm" 1700 cm" 1900 cm" 

Reaction positive. Reaction positive. Reaction positive. 

Voici les resultats trouves pour le sang. 

Sujet 1.Reaction negative. 

Sujet 2.Reaction negative. 

Sujet 3.Reaction negative. 


Remarques. 

1° Nous avons vu, au debut de cet expos6, que I’apiol donnait 
avec I’acide sulfurique concentre une coloration rouge. Par conse¬ 
quent, lorsque Ton effectue une recherche d’apiol par la methode 
que nous indiquons, si Ton obtient une coloration jaundtre (super¬ 
position des deux teintes), il est necessaire de refaire la reaction 
coloree en diluant suffisamment la liqueur alcoolique de fafon ne 
pas atteindre la concentration suffisante a I’apparition d’une colora¬ 
tion par I’acide sulfurique seul. Si Ton se trouve en presence d’apiol, 
la coloration verte apparait alors dans toute sa nettete. 

2° D’autre part, nous avons vu que Labat indique qu’en diluant 
la liqueur sulfurique, coloree en vert, par de I’acide acetique et en 
soumettant le melange a la temperature du bain-marie bouillant, il 
se developpait une coloration rouge violacee, presentant des bandes 
d’absorption caracteristiques. Or, nous avons constate, qu’en meian- 
geant la solution alcoolique d’acide gallique avec de I’acide acetique 
et en soumettant le tout au bain-marie, on obtenait une teinte inde- 
cise rougeatre. Cette derni^re pent, pour un observateur non averti. 


L Volume d’urine recueilli en vingt-quatre heures. 
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^tre confondue avec la coloration pr^cedente, mais, en I’examinant 
au spectroscope, elle ne presente pas les bandes d’absorption carac- 
t^ristiques de la premi&re. Quoi quMl en soit, la positivity de la pre¬ 
miere partie de la reaction proposee par Labat, k savoir I’obtention 
d’une coloration vert emeraude pr^sentant au spectroscope le spectre 
d’absorption indiquy, suffit pour permettre de conclure ^ la presence 
d’apiol dans les liquides ou viscferes incrimines. 

A. Lespagnol. R. Merville. 

(Travail du Laboratoire de Chimie organique et pharmaceutique 
de la Faculte de Medecine et de Pharmacie de Lille.) 


Contribution a 1’etude pharmacodynamique du camphre 
et de divers camphosulfonates {suite) [*]. 

Ainsi done, si certains auteurs ont pu soutenir I’identite d’activite 
des trois sortes de campbre, il ne semble pas qu’il en puisse etre 
de m^me en ce qui concerne la toxicity. Dans ce dernier cas, il 
apparait nettement que I’isomere gauche est le plus toxique et que, 
par suite, la toxicity du camphre racymique est plus forte que celle 
du camphre droit. 

Ce fait donne done raison au Codex frangais (1937) qui, contrai- 
rement a d’autres pharmacopyes, n’admet pas I’usage du camphre 
synthytique, racymique, pour I’usage interne (^^). Il faut, cependant, 
reconnaitre que la toxicity de cette dernifere substance, si elle est 
nettement plus yievye que celle du camphre naturel, me Test pas 
dans de grandes proportions (voir plus haut les chiffres de Grove, 
de Hazard et Larde, de Christensen et Lynch). 


IV. DONNEES BIBLIOGRAPHIQUES 

CONCERNANT L’ACTIVlie PHARMACODYNAMIQUE DES CAMPHOSULFONATES 

Etant donny les inconvynients de I’buile camphrye Qenteur rela¬ 
tive d’absorption du mydicament (L. Binet et R. Fabre : C. R. Ac. 

(*) Voir Bull. Sc. Pharmacol., 1941, 48, p. 5, 71, 155 et 230. 

14. Pour les autres objections soulev4es contre I’utilisation en pharmacie du 
camphre synthytique, voir Particle de M. Franqois (J. Pharm. Chim., 1927, 8® s., 
6, p. 309). Lire la suite les articles de J. Bougault (J. Phai-m. Chim., 1928, 
8® s., 8, p. 49) et de Janot et Mouton (J. Pharm. Chim., 1936, 8® s., 23, p. 547). 
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Sc., 1926, 181, p. 441 ; J. Pharm. et Chim., 1926, 8“ s., 3, p. 62), 
difficile resorption du vehicule, viscosite, danger des injections intra- 
veineuse), on a, de divers c6tes, cherche des succedan^s du camphre, 
solubles dans I’eau. 

A retranger, particuliSrement en Suisse et en Allemagne, les re- 
cberches se sont dirig^es vers 1’etude de corps synth6tiques nouveaux, 
dont certains (hexetone) sont imites directement du camphre, alors 
que d’autres (coramine, cardiazol) ont des structures chimiques 
nettement differentes. 

En France, on a cherche 6 rendre le camphre, lui-m6me, plus 
soluble, et sont apparus les camphocarbonates et les camphosulfo- 
nates de bases diverses, en particulier, camphosulfonates de Na et 
camphosulfonates de di^thylfenediamine. 

Nous allons retrouver, dans les recherches pharmacodynamiques 
portant sur les camphosulfonates, certaines des discussions que nous 
avons relev^es 6 propos du camphre. Nous les exposerons par ordre 
chronologique. 

M. ViLLARET, L. Justin-Besanqon et G. Vexenat (C. R. Sog. Biol., 

1929, 100, p. 1027), attirant I’attention sur certaines substances qui 
paraissent agir directement sur les fibres du muscle bronchique, cit6- 
rent parmi elles, le camphosulfonate de sodium, qui, k la dose de 
0 gr.,10 ^ 0 gr.,20, determine une l^gSre contraction de la bronche. 

H. Busquet (C. R. Soc. Biol., 1930, 104, p. 869) etudiant le fonc- 
tionnement de I’intestin isol6 du lapin, dans du liquide de Tyrode, 
en presence de camphre ou de ses d6riv6s hydrosolubles (campho¬ 
sulfonate et camphocarboxylate de Na) constata que le camphre, h la 
concentration de 0 gr., 60 p. 1.000, arr6te le rythrne intestinal (^®), 
sans qu’il y ait, du reste, paralysie de la musculature, alors que les 
d4riv6s solubles, k la concentration de 1 gr. p. 1.000, augmentent 
1’amplitude des contractions intestinales. « Ces derniers corps dont 
les effets pharmacodynamiques connus jusqu’a ce jour 6taienl sem- 
blables a ceux du camphre, conclut 1’auteur, different done de cette 
derniSre substance au point de vue de leur action sur la motricitd 
de I’intestin isol6 ». 

M. Henrijean et M. Waucomont (Bull. Ac. roy. Mid. Belgique, 

1930, 6's., 10, p. 416) ont 6tudi6 le d-camphosulfonate de diethylfene- 
diamine, sur coeur in situ, en enregistrant non seulement le trac4 
kymographique mais 6galement I’^lectrocardiogramme. Apres avoir 
traits I’animal par le chloral ou par le chloroforme (ce dernier toxi- 

15. Voir, i. ce propos, I’article de W. Stross (Arch. /. exp. Path. u. Pharm., 
1922, 95, p. 304). 
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que ayant I’avantage de permettre de graduer I’intoxication cardia- 
que) et avoir administr^ le camphre soluble, ils out constate que cette 
substance, bien qu’incapable d’exciter la respiration apres arrgt 
complet, sous I’influence du chloroforme, a toujours montr6 une 
action cardiaque r^guli^re. Ils sont ainsi arrives aux conclusions 
suivantes : 

1° Quand I’intoxication chloroformique est moder4e, I’injection 
de camphosulfonate de di6thylfenediamine agit rapidement sur la 
pression sanguine, sur le nombre et la force des contractions, pour 
les ramener approximativement a leur valeur initiate. 

2 ° Lorsque I’intoxication par le cbloroforme est trfes avanc^e, 
c’est4-dire quand la respiration est suspendue par paralysie du 
centre. Taction du medicament se manifeste par une action directe 
sur le coeur, action qui se traduit, soit par la continuation des con¬ 
tractions cardiaques qui sans cela ne tarderaient pas & s’arr^ter, soit 
par la reprise des contractions aprfes TarrSt du coeur. La nature de 
cette action directe sur le coeur nous est montree par Telectrocardio- 
gramme ; dans tons les cas, le rytbme nodal du au chloroforme fait 
place au rytbme sinusal ; par consequent, a un rytbme anormal suc- 
cede le rytbme normal. Ce point, d’apres les auteurs, ne doit pas 
etre sous-evalue ; en effet, seul le rytbme sinusal permet Tutilisation 
complete et economique de la contraction cardiaque. 

En 1930, dans une these soutenue h la Faculte de Medecine de 
Paris, A. H. L. Hammel a etudie, physiologiquement et cliniquement. 
Taction du d. camphre sulfonate de dietbyienediamine. 11 mit en 
evidence, sur lapin morphine, puis sur le chien, une action ralentis- 
sante du rytbme respiratoire et regulatrice, accompagnee, passage- 
rement, d’une augmentation de Tamplitude respiratoire et d’un 
allongement de la periode pre-inspiratoire. Enfm, plus particuliere- 
ment par des essais cliniques, il constata un ralentissement rapide 
et une regularisation du rytbme cardiaque, le maximum du ralentis¬ 
sement se faisant sentir entre la 2® et la B° minute qui suivent 
Tinjection. II constata, par ailleurs, une diminution legSre de la 
tension arterielle. 

F. Mercier, a. Krijanovsky, C. Sigal (C. R. Soc. Biol., 1931, 108, 
p. 90) constatferent que le camphosulfonate de sodium exerce une 
action favorable sur la diurfese. Ce ph6nomfene semble sous la d^pen- 
dance de la tachycardie et de T414vation graduelle de la pression 
artBrielle provoqu^e par les injections intraveineuses du d6riv4 
soluble. 

J. L^vy et A. Beaune (Bull. Sc. pharmacol., 1932, 39, p. 217) 6tu- 
diferent, sur le coeur, Tantagonisme des d^riv^s solubles du camphre 
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(camphosulfonate de Na ou camphocarbonate de diethylamine) et 
des sels de K ionises. Pour ceci, dans une premiere s^rie d’expe- 
riences, ils traiterent par les d6riv6s du camphre des coeurs de 
chien, in situ, prealablement intoxiqu4s par le cblorure de potas¬ 
sium, puis, dans une deuxieme s^rie d’essais, ils inject^rent ce 
m4me sel a des cbiens ayant prealablement re^u des doses variables 
d’buile campbr6e ou de solutions aqueuses de d6riv4s du campbre. 
Dans ces conditions, les auteurs observferent une diminution notable 
des effets depressifs cardiaques produits par des doses faibles ou 
moyennes de cblorure de potassium, et meme, lors de I’injection de 
doses massives de cette substance, ils constaterent un retard consi¬ 
derable de la tremulation ventriculaire. De plus, cbez des cobayes 
ayant prealablement reQU des derives du campbre, ils observerent un 
pourcentage de survie depassant de beaucoup celui obtenu cbez les 
animaux auxquels la meme dose de cblorure de potassium etait 
injectee seule. 

R. Larde (C. R. Soc. Biol., 1933, 113, p. 1009) constata sur cceur 
de grenouille, in situ, conformement aux auteurs precedents, que le 
camphosulfonate de sodium est capable de lever I’arrSt realise par 
le cblorure de potassium et de donner, au moins temporairement, i 
I’amplitude des contractions cardiaques, une valeur superieure k la 
normale. 

F. Mercier, a. Krijanovsky et J. Andarelli (C. R. Soc. Biol., 
1933, 114, p. 1181) montrerent que le camphosulfonate de Na pou- 
vait proteger le cobaye contre le choc anaphylactique, ce qui veri- 
fiait une constatation prealable de Kopaczewski (Gaz. des H6p., 1921, 
94, p. 728 ; Bull. Soc. Thir., 1923, 5, p. 17) sur la possibilite 
de supprimer les accidents de choc post-arsenobenzenique par les 
injections prealables d’huile camphree. Ce dernier auteur, ^ son 
tour, confirma Faction antianaphylactique des derives solubles du 
camphre, parmi lesquels le camphosulfonate de Na et le camphosul¬ 
fonate de diethylenediamine, et proposa une explication du ph6no- 
mSne (W. Kopaczewski : C. R. Soc. Biol., 1934, 115, p. 1613). 

P. Regniers et G. de Vleeschhouwer (C. R. Soc. Biol., 1934, 115, 
p. 426 ; Arch, internat. Pharmacod. et Ther., 1936, 50, p. 65) n’ont 
pas reussi, par injection intraveineuse de camphosulfonate de die- 
thylfenediamine, a la dose de 10 et 20 milligr. par kilogramme, cbez 
le chien en ^tat de choc morphinique, a determiner de hausse de la 
pression arterielle ni de stimulation respiratoire. 

Citons, enfin, le travail de A. Chistoni (Rass. Terap. e Patol. cZin., 
1936, 8, p. 706) qui n’admet pas I’activit^ de I’acide campho- 
sulfonique. 
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Nous voyons done que les camphosulfonates pr^sentent quelques- 
unes des principales proprietes pharmacodynamiques du camphre. 
C’est ainsi qu’ils r^activent nettement le cceur en 6tat d’inhibition 
produit par le chloral et le chloroforme (Henrijean et Waucomont), 
qu’ils prot&gent, jusqu’a un certain point, le cceur contre I’intoxi- 
cation par le potassium (J. Levy et Beaune, Larde). Pourtant, 6tant 
donn6 la complexity du phenomene, telle que nous I’avons exposye, 
1’influence exercye sur la tension artyrielle prete discussion. II est 
4 remarquer, du reste, que les memes auteurs, dans les expyriences 
semblables a celles poursuivies avec le dyrivy soluble du camphre, 
n’ont pas, avec la solution de « camphre de Hochst », obtenu de 
meilleurs rysultats. 

De plus, les actions des camphosulfonates sur la diurfese (Mer- 
ciER et ses collaborateurs) apparaissent comme des phynomfenes 
cliniquement intyressants. 

Rappelons, pour terminer, que, d’aprSs M. Pichon (J. Pharm. 
Chim., 1929, 8® s., 9, p. 369), contrairement au camphre, les cam¬ 
phosulfonates ne sont pas yiimines a I’etat de derivys glycuroniques. 


V. erUDE DE DIVERS CAMPHOSULFONATES. 

COMPARAISON DE L’ACTIVITE DES SERIES a ET P 
SUR COEUR DE GRENOUILLE 
TRAITE PREALABLEMENT PAR LE POTASSIUM 

ET SUR LA RESPIRATION ET LA PRESSION SANGUINE DU LAPIN 
TRAITE PR^ALABLEMENT par la MORPHINE 

A. — Acides et sees ^xuniis. 

II ne pent Stre dans notre intention d’exposer, du point de vue 
chimique, la question des acides camphosulfoniques. Disons simple- 
ment qu’aprfes d’assez longues controverses ou les formules furent 
discutyes, I’existence de trois acides camphosulfoniques semble etre 
admise, acides que I’on peut dynommer a, P et 7t, en tenant compte 
de la place du groupement sulfonique par rapport a la fonction cytone 
(R. CoRNUBERT, « Lc Camphre et ses dirivis », Masson et C‘®, 1933, 
p. 116 et suivantes). 

1" Acide camp/io-a-sul/'onique ou mieux Acidt camphre-a.-sulfonique : 

CH,-GH -aCH - SO^H 

I CH, — C — CH, I 
CH,-G-CO 

in. 

Bull. Sc. Pharm. {Septembre-Octobre 19*1). 19 
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2° Acide^campho-^-sulfonique o 


I GH3 - G — GH, I 

GlI,-Ca-CC 

pCH, — SO3H 

3” Acide campho-n-sulfonique 
GH.- GP 

LM - '' 

CII, 


Acide camphre-^-sulfonique : 
-GH, 


Acide camphre-Tz-sulfonique : 
-GH. 


-G—GH,.S03H 


GH3 


Gr4ce a I’obligeance de M. Delange, nous avons pu mettre en 
experience divers derives des deux premiers acides provenant du 
camphre droit natural. Nous n’avons, cependant, pas pu nous procurer 
de derive du troisiSme acide. 

Pour etayer notre choix futur entre les deux acides que nous avions 
4 notre disposition, nous avons etudie et compare les activites de deux 
series de sels des deux acides camphosulfoniques a et p : les campho- 
sulfonates a de sodium, d’ethyienediamine et de diethylenediamine et 
les camphosulfonates g des memes bases. 

Cette etude a comporte deux series d’essais : 

a) Recherche et comparaison des activites des deux series de sels, 
d’une part, sur le cceur de grenouille in situ, inhibe au prealable par 
le chlorure de potassium, d’autre part, sur la pression arterielle et sur 
la respiration du lapin traite au prealable par la morphine. 

p) Recherche de I’influence qu’exerce la qualite du camphre, droit, 
naturel ou racemique synthetique, produit de depart d’un mSme cam- 
phosulfonate p, d’une part, sur I’activite du cceur de grenouille in situ 
sans inhibition prealable et vis-a-vis de la respiration et de la pression 
arterielle du lapin non traite prealablement par la morphine, et, 
d’autre part, sur la toxicite vis-l-vis de la souris. 

B. — Agtivite de deux series de camphosulfonates sur le ccbur de 

GRENOUILLE, « IN SITU )), TRAITE, AU PREALABLE, PAR LE CHLORURE 

DE POTASSIUM. 

I. Nous avons voulu, pour tenir compte des travaux precedents, 
nous adresser tout d’abord k un cceur mis artificiellement en etat d’in- 
hihition, pour lequel la creation et la conduction de I’excitation fussent 
sur le point de cesser. Pour produire cette fatigue du cceur, nous 
avons precede, selon une technique voisine de celle de Fr. Hendrych 
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(Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1936, 182, p. 736), au traitement 
pr6alable du coeur par le chlorure de potassium. 

Get auteur a, tout d’abord, montre la difficult^ de I’essai des ana- 
leptiques cardiaques sur les coeurs inhib^s. Tout depend, en effet, 
de la force inhibitrice des agents chimiques choisis, de leur dose et 
de leur dur4e d’action. C’est ainsi que, parmi les agents paralysants, 
il en est, comme le cbloroforme, qui exercent une action si profonde 
que le r^tablissement de I’excitabilit^ du coeur peut 6tre rendu tout 
a fait impossible. II peut en Stre de m4me, pour les paralysants rela- 
tivement faibles, si Ton utilise de hautes doses ou une dur^e d’action 
prolongee. Si bien que, dans beaucoup de cas, I’agent analeptique h 
6 tudier ne peut etre appliqu4 au coeur inhibe avec quelques chances 
de succfes qu’apres Elimination, par lavage avec une solution physio- 
logique, de la substance qui a cause la paralysie. Or I’enregistrement 
des courants d’action montre que, dans certains cas, ces courants 
persistent et qu’alors un simple lavage fait reparaitre I’activitE car- 
diaque. II est done Evident que, dans ces cas, si Ton effectue un lavage 
prEliminaire, faction ultErieure de I’analeptique n’a plus de signi¬ 
fication. Pris, ainsi, entre la possibilitE d’une action trop profonde 
rendant impossible I’effet de n’importe quel analeptique et la possi¬ 
bilitE d’une action trop superficielle ne nEcessitant plus pour Etre 
supprimEe 1’intervention de I’analeptique, Hendhych a choisi finale- 
ment comme agent d’inhibition une solution de chlorure de potas¬ 
sium appropriEe, solution qui a I’avantage de provoquer une lEsion 
du coeur telle qu’elle puisse Etre supprimEe par I’analeptique sans 
lavage prEalable, telle, Egalement, qu’il soit possible de recommencer 
plusieurs expEriences successives, valables sur le mEme coeur. 

Rappelons que, d’aprfes B. Kisch (« Pharmakologie des Herzens », 
in : Z. /. Kreislaufforsch., 1927, 19, p. 667), faction du potassium se 
traduit par une paralysie de la production de fexcitation et de la 
transmission de fexcitation, phEnomEnes morbides qui, nous favons 
vu, doivent prEcisEment Etre combattus avec succEs par le campbre (^®). 

II. La technique que nous avons utilisEe, voisine dans son ensemble 
de celle mise au point par Hendrych, prEsente cependant quelques 
diffErences. Notons, en effet, que cet auteur, travaillant sur coeur de 
Rana temporaria, isolE et prEparE selon la methode de W. Straub, 
utilisait, en perfusion, comme inhibitrices, des solutions de RCl 
faibles: 0 gr.,1 a 0 gr.,2 % et ajoutait la substance E essayer (adrE- 
naline, EphEdrine, sympathol, cafEine, camphre, cardiazol, coramine) 
E la solution inhibitrice. 

Pour nous, la technique Etait la suivante : une grenouille (Rana 

16. Voir les travaux de Busquet et Pachon (C. B. Soc. Biol., 1907, 72, p. 785), 
qui sent i Torigine de I’^tude de ces phSnomfenes. 
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esculenta) dtait d6c4r6br4e et sa moelle d^truite. Le ccBur, d^gag6 
du pericarde, 6tait accroch6 par la pointe, ll I’aide d’une pince « serre- 
fine », a un cardiographe de Richaud-Pezzi, ou a un myographe de 
Gautrelet. Nous enregistrions, tout d’abord, les battements du coeur 
flormal, puis, par une instillation, faite goutte k goutte sur le coeur, 
d’une solution de chlorure de potassium 4 3 gr. % (^'), nous provo- 
quions la disparition de I’activite cardiaque. Cette intoxication se tra- 
duisait d’abord par un ralentissement des battements, pr4ced6, parfois, 
par une courte p6riode d’acceleration, puis, plus ou moins rapide- 
ment, en quelques minutes, par ParrSt du coeur. 

Sur ce coeur arrete, nous instillions alors, goutte a goutte, un volume 
constant, 1 cm^, de I’une des solutions des corps a etudier, solutions 
faites en liquide de Ringer. Nous laissions cette solution exercer son 
action pendant environ quinze minutes, en inscrivant les phenomenes 
produits, puis nous lavions le coeur au liquide de Ringer, jusqu’a ce 
que les battements redeviennent normaux. 

Apres une nouvelle intoxication au cblorure de potassium, gdnera- 
lement plus facile a obtenir que la premiere (puisqu’il suffisait, cette 
fois, d’une solution plus faible, 1 % par example) nous faisions agir 
1 cm3 (je la solution du deuxi^me corps a essayer pendant une quin- 
zaine de minutes, lavions au liquide de Ringer et, ainsi de suite, 
jusqu’ci ce que le coeur pr6sent4t, traduite par un ralentissement trSs 
net dans la reprise des battements sous I’influence des d6riv6s cam- 
phr6s, une fatigue organique definitive. Avant d’atteindre cette p^riode 
defavorable aux essais comparatifs, il etait gen^ralement possible de 
faire I’etude, sur un mSme coeur, dans de bonnes conditions de compa- 
raison, d’au moins quatre et meme parfois cinq ou six substances. 

Les camphosulfonates cboisis furent Studies 4 diverses concentra¬ 
tions ; 

Dans une premiere s^rie d’essais nous avons etudie Taction de 
conpentrations trfes diff^rentes : 100 gr., 20 gr., 10 gr., 2 gr.,5, 

1 gr., 0 gr.,20, 0 gr.,05 et 0 gr.,02 p. 1.000. Dans une seconde 
serie d’essais nous avons mis, de fapon systematique, en experience, 
les concentrations les plus faibles qui nous ont sembie les plus favo- 
rables a la comparaison : 1 gr., 0 gr.,20, 0 gr.,10. A la dilution de 
0 gr.,02 p. 1.000, Taction des derives camphres etait trop faible et se 
faisait sentir trop lentement et irregulierement. Douze experiences 
completes, comportant cbacune une serie d’essais sur un mSme coeur, 
ont ete effectuees. Nous allons examiner les resultats de quelques-unes 
d’entre elles. 


17. Nous avons vu que par administration externe sur le cceur isold, il est 
ndcessaire, pour produire le mSme ph4nomfene, d’utiliser des solutions de titre 
plus fort que par administration interne (perfusion). 
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III. D’une fagon generale, nous avons constate pour les 6 campho- 
sulfonates mis en experience la faculty nette de remettre en mouve- 
ment, dans un temps trfes court, le coeur de grenouille arrete par le 
chlorure de potassium. Sous I’influence de ces substances, nous avons 
vu les battements auriculaires reprendre, d’abord tr^s faiblement, 
ensuite de fagon plus marquee, puis les mouvements s’etendre au 
ventricule, parfois m^me de fa^on brusque comme si la barrifere 
auriculo-ventriculaire s’ouvrait subitement au passage de I’excitation 
pbysiologique. Le coeur entier se mettait done battre. La frequence 
des battements s’acc616rait jusqu’k ce que le rythme atteigne un cours 
r^gulier, le plus souvent d’une frequence inf^rieure a celle du rythme 
existant avant Taction du chlorure de potassium. Par contre, Tampli- 
tude de la contraction produite, sous T influence du derive camphr6, 
se trouvait le plus souvent augment6e par rapport a celle de la contrac¬ 
tion existant avant Taction du chlorure de potassium. 

Nous pouvons done dire que, sous Tinfluence des camphosulfonates, 
le coeur de grenouille arrite par le chlorure de potassium se remet 
battre, mais que les battements ne se produisent plus de mSme fagon 
qu’avant Taction du potassium ; sous Tinfluence des camphosulfo¬ 
nates, le mSme ph^nomfene que sous Tinfluence du camphre se pro- 
duit : les battements sont plus lents et plus forts. Cependant, sous 
Taction des solutions les plus fortes de camphosulfonates : 100 gr., 
20 gr., B gr. p. 1.000, le ralentissement du rythme est g(§n4ralement 
extr^mement marque et Taugmentation d’amplitude peut ne pas etre 
aussi forte que pour les concentrations plus faibles. C’est ce qui 
explique notre choix des concentrations plus faibles pour proc^der aux 
essais comparatifs. 

Nous verrons, pourtant, qu’il vaut mieux, pour avoir des resultats 
nets, ne pas descendre au-dessous de solutions a 0 gr.,10 p. 1.000, ce 
qui, en tenant compte du poids mol6culaire de certaines des substances 
Btudi^es, correspond, sous forme de camphosulfonate, a une solution 
de camphre moins dilute que celles utilisees encore avec succBs dans 
les experiences relat^es plus haut (chapitre I, paragraphe B). 

IV. Le tableau suivant (tableau I), ou sont portees toutes les carac- 
teristiques des battements cardiaques avant Tintoxication par le chlo¬ 
rure de potassium, et apr^s traitement par le derive camphre, met en 
evidence les principaux resultats ohtenus dans ces essais comparatifs. 

Pour rendre la lecture plus facile, nous avons groupe les essais par 
produits a comparer, mais nous avons, cependant, indique Tordre 
d’administration des diverses substances camphrees. 

De Texamen de ce tableau, nous pouvons tirer les deductions sui- 
vantes : 

a) Comparons entre eux les resultats trouves, dans une mSme serie 




d’essais, c’est-a-dire sur un meme coeur, pour les differents sels. p) Si Ton considfere les modifications du rythme et de I’amplitude 

a) Si Ton considers les durees necessaires pour que la reprise de aprfes action des derives camphr^s, au moment de 1 action maxima, 

I’activite cardiaque, faible ou forte, soit obtenue, on voit qu’elles sont il ne parait pas plus possible que pr^cedemment, et pour la meme 

assez dissemblables. II ne parait cependant pas possible d’attribuer, raison, de distinguer entre eux les r^sultats fournis par les differents 

de ce point de vue, une situation particuliere h telle ou telle substance, sels. 

ou m^me ci tel ou tel groups d’isomeres d’acide ou de base. En effet, b) Comparons entre eux les resultats trouv^s, dans des series diff4- 

les resultats trouv6s dans les diff^rentes experiences ne sont pas regu- rentes d’essais, c’est-^i-dire sur des cceurs differents, pour diverses 

liers et s’opposent les uns aux autres. concentrations. 
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a) Si nous comparons les temps necessaires pour obtenir la reprise 
de I’activite cardiaque, nous constatons qu’ils sont, en general, assez 
courts pour les concentrations de 1 gr. et 0 gr.,20 et mSme particu- 
lierement courts pour celle de 0 gr.,10 p. 1.000. Par contre, pour la 
concentration la plus faible, 0 gr.,02 p. 1.000, ces durees s’allongent 
nettement. II est done probable, comme nous le disions plus haut, 
qu’a cette dilution la solution commence a 4tre trop peu chargee en 
d6riv6 camphre. 

р) Si nous comparons les modifications du rythme et de I’amplitude, 
nous constatons, sauf exception, que I’augmentation d’amplitude 
diminue en mgme temps que la concentration, alors que I’inverse 
semble se produire pour le ralentissement du rythme. 

Ainsi, nous constatons, cette fois pour des groupes d’essais diffd- 
rents, ce balancement entre augmentation de I’amplitude et dimi¬ 
nution de frequence du rythme que nous avons frequemment signals 
a propos de I’activit^ du camphre, et dont nous avons d^ja indiqu4, 
d’une fapon g6nerale, I’existence pour les camphosulfonates. 

с) Comparons entre eux les r6sultats trouves, dans des series diff6- 
rentes d’essais, c’est-ci-dire sur des coeurs differents, pour une m4me 
concentration. 

Si maintenant nous comparons les r^sultats trouves dans les series 1, 
6 et 5, e’est-k-dire avec la m^me concentration, 1 p. 1.000, nous cons¬ 
tatons, notamment pour I’accroissement de I’amplitude, de nettes 
differences, bien que les essais pour chaque serie soient assez homo¬ 
genes. II y a done, pour chaque coeur, une fagon individuelle de 
r^agir qui empeche toute possibility de comparaison d’une s^rie 
d’essais a I’autre. Ce caractfere individuel n’affeefe pas seulement la 
reaction k la substance camphrye, mais ygalement, et surtout, comme 
nous le verrons plus loin, la ryaction i la solution potassique. En effet, 
si nous examinons les duryes d’application nycessaires pour obtenir 
sensiblement le meme degry d’inhibition, nous voyons qu’elles vont 
d’une demi-minute a huit minutes. 

V. En conclusion, nous pouvons admettre les faits suivants : 

1° La technique utilisye prysente, comme I’indique Hendrych, 
I’avantage de permettre d’effectuer, sur un m^me coeur, un certain 
nomhre d’essais successifs qui sont parfaitement comparables entre eux. 

2° En raison des particularites de ryaction de chaque coeur non 
seulement aux substances camphryes, mais surtout 4 la solution de 
chlorure de potassium, les comparaisons entre syries d’essais diffy- 
rentes, c’est-4-dire pour des coeurs diffyrents, sont tout 4 fait discu- 
tables. 

3“ Pour chaque substance mise en expyrience nous avons constaty, 
pour des solutions de titres diffyrents, la capacity de remettre en 
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mouvement le coeur inhib6 par le potassium, avec apparition, gine- 
ralement, d’une augmentation d’amplitude et d’un ralentissement du 
rythme primitif. 

4“ La comparaison d’essais successifs faits sur un meme coeur n’a 
pas permis de constater, dans les conditions de nos experiences, de dif¬ 
ferences sensibles entre les divers campbosulfonates mis en experience. 

6 " Les doses n^cessaires ^ la production des pbenomfenes semblent 
plus grandes pour ces derives du campbre que pour le campbre lui- 
meme. 

C. — Activite des deux series de camphosulfonates sur la respi¬ 
ration ET SUR LA PRESSION SANGUINE DU LAPIN TRAITE AU PREALABLE 

PAR LA MORPHINE. 

Nous avons vu, plus baut, que Taction excitante du campbre sur le 
centre respiratoire se fait surtout sentir lorsque Tanimal en experience, 
ayant subi une intoxication prealable, a la morphine, par exemple, 
presente un rytbme et un volume respiratoires nettement diminues. 

I. Nos essais ont ete conduits de la maniere generale suivante : 
le lapin etait pese, puis anestbesie par voie veineuse a Taide d’une 
solution d’uretbane 4 10 %. L’animal etait alors, pendant un certain 
temps, laisse au repos, puis sa respiration etait enregistree a Taide 
d’un masque museliere relie, par Tintermediaire d’un flacon, un 
tambour de Marey. Aprfes installation de Tanestbesie, on degageait 
la carotide et on enregistrait la pression arterielle. Apr^s stabilisation 
de cette pression, on injectait au lapin, par voie veineuse, une quantite 
de cblorbydrate de morphine voisine de 0 gr.,01 par kilogramme, ou 
plus grande s’il en etait besoin, de telle sorte que le rythme respi¬ 
ratoire fut fortement ralenti. II arrivait meme, qu’a la suite de cette 
injection, un veritable debut d’apnee s’installat. 

On injectait, alors, au lapin, par voie veineuse, dissous dans le 
liquide de Ringer, le derive campbre, et on notait les phenomenes 
produits. Au bout d’un certain temps, lorsque le rythme respiratoire 
etait, par epuisement de Taction du derive campbre, redevenu suffi- 
samment lent, ou meme apneique, on injectait a Tanimal un nouveau 
derive campbre. 

Les premiers essais ont ete effectues avec des solutions de concen¬ 
tration forte, ii 10 %. Ils n’ont pas, li non plus, donne de bons 
resultats. C’est ainsi que Tinjection de 0 cm^,76 de camphosul- 
fonate p d’ethyienediamine a 10 gr. % Tanimal morphine, mais 
n’ayant pas attaint Tetat d’apnee, n’a apporte aucune acceleration du 
rythme et n’a permis d’atteindre que la moitie de Tamplitude respi¬ 
ratoire initiate. Dans deux autres experiences, 1 cm® de la mime 
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Tableau II. — Action des camphosulfonates a et ^ sur a respiration et sur la pression sanguine du lapin morphini. 


! 

CAMPHOSULFON.\TB 

injects 

(quantiW injeeWo ; 1 cm’) 

a 


ACTION SUK L 

RESPIRATION 



ACTION 

SCR LA PRESSION SANGUINE 

- 

Rythme respiratoire 

morphine, 

immediatement 

dn camphre 

par min“le)" 

Rythme 

apr6s action 
du camphre 
(nombre 
de battements 
par minute) 

Temps ndeessaire 
k la reprise 
des mouvements 
respiraloires 
(en minutes 
et sccondes) 

respiratoire 
(en minutes 
et secondes) 

Pression 
de I’animal 
morphind, 
immediatement 
avant I'injection 
camphrde 
(en centimetres 
de mercure) 

de la^pression 

Remontde 

de la pression 

la S* phase, 
apres injection 
camphrde 

(en minutes et secondes) 
de la variation de pression 

(1” phase) 

Remont4e 
(2* phase) 


i «/■. : 

Cs. a sodium. 



28 

60 secondes. 

3 minutes. 

7,6-8,4 

3 cm. 

9,6 

10 secondes. 

26 secondes. 





27 

30 secondes. 

2 minutes. 

7,4-8,4 


8,0 

10 secondes. 

15 secondes. 


Cs. a 6thylenediamine. 


15 

42 

Immediatement. 

3 minutes. 

6 ,8-7,0 

1 cm. 

6,8 

20 secondes. 

2 minutes. 


Cs. ^ dthyleuediamine. 



31 

25 secondes. 

3 minutes 

7.2-7,4 

3 cm. 

9,3 

20 secondes. 

25 secondes. 


Cs. a diethylfenediamine 

2 


14 

5 secondes. 

40 secondes. 

6 ,8-7,0 

Pas de baisse. 

7,6 

Pas de baisse. 

2 min. 1/2. 


Cs. j3 diethylfenediamine. 

6 

Apnee. 

21 

30 secondes. 

1 min. 10 sec. 

8 ,0-8,4 

2 cm. 5 

8,2 

20 secondes. 

2 minutes. 


t "/<■ : 






,P. oscillantpar ondes). 






Cs. a sodium. 

6 

3 Idebut d'apnee). 

3 

Pas de reprise 

respiratoire. 

3,6 3,8 






Cs. p sodium. 


2 debut d’apneej. 

5 

Immediatement » 

6 ,0-6,2 


5,2 

1 minute. 



1 Cs. T ethylenediamine. 

4 

5 (debut d’apnee) 

5 

Pas de reprise 

respiratoire. 

3,2-5,6 

Pas de baisse. 

3,2-5,0 

Pas de baisse. 

Pas de remontee. 


j Cs. 3 ethyli-nediamiue. 

1 

7 (debut d’apnee). 

7 

Pas de reprise 

respiratoire. 

8 ,8-9,0 


9,2 

1 min. 1/2. 

1 /2 minute. 

1 

' Cs. a diethylfenediamine 

5 

3 (debut d apnee) 

4 

Immediatement 1 » 

3,6-3,8 

Pas de baisse 

5,0 

Pas de baisse. 

40 secondes. 

[ 

1 

Cs. /3 diethyleoediamine. 

2 

2 (debut d’apnee). 

2 

Pas de reprise 

respiratoire. 

8 ,2-9,0 

Pas de baisse. 

6,2-10,4 

Pas de baisse. 

Pas de remontee. 

1 

1 ®/o • 

Cs. X sodium. 

1 

10 

14 

ImmSdiatement. 

1 minute. 

1 





[ 

Cs. a ethylfeuediamine. 

2 


13 

15 secondes. 

20 secondes. 






\ 

1 Cs. p dthylenediamine. 



12 

Immediatement. 

15 secondes 

La pression artOrielle, au 

i debut de I’ess 

ai, n’a pas 6te enregistrde. 


1 Cs. •> didthyleiiediamine. 

5 

7 


Immediatement. 

20 secondes. 






4 < 

Cs. p diethylSnediamine. 

3 

9 

15 

15 secondes. 

30 secondes. 






J 

1 Cs. a sodium. 

6 

12 

12 

Pas de reprise 

respiratoire. 

7,0-8,2 

0 cm. 6 

8,2 

20 secondes. 

2 minutes. 

1 

Cs. X ethylfenediamine. 

10 

18 

30 

Immediatement. 

1 min. 1/2. 

3,8-4,2 

1 cm. 4 

3,8 

20 secondes. 



Cs. |3 ethylenediamine. 


15 

28 

Immediatement. 


5.0-5,1 


5,2 

25 secondes. 

2 minutes. 

1 

Cs. y. diethylfenediamine. 

7 

15 

22 

Immediatement. 

1 minute. 

5,8-6,0 

1 cm. 

6,0 

15 secondes. 

3 minutes. 

1 

1 °/i) : 

Cs. a sodium. 

1 

10 

15 

Immediatement. 


7,4-7,8 


9,2 

10 secondes. 

2 minutes. 


Cs. p sodium. 

4 

18 

26 

25 secondes. 

2 minutes. 

5,6 

Pas de baisse. 

6,8 


2 min. 1/2. 


Cs. a ethylenediamine. 

2 

8 


Pas de reprise 

respiratoire. 

2,4 

Pas de baisse. 

2,8 

Pas de baisse. 

Pas de remonWe. 


Cs. |3 ethylenediamine. 

6 

19 

19 

Pas de reprise 

respiratoire. 

6.8 

Pas de baisse. 

6,8 

Pas de baisse. 

Pas de remonl6e. 


Cs. a diethylenediamine 

3 

16 

18 

25 secondes. I 

1 2 minutes. 

3, 8-4,0 

Pas de baisse. 

6,0 

Pas de baisse. 

2 min. 1/2. 

1 

Cs. p diethylenediamine. 

5 

18 

22 

6 secondes. 

2 minutes. 

6.8 

Pas de baisse. 

6,8 

Pas de baisse. 

Pas de remontee. 


solution injects 4 I’animal morphin6 n’a produit aucun renforcement 
de 1’amplitude et n’a apport6 qu’une acceleration extremement 
passagere du rythme. II en a 6t6 sensiblement de meme pour les 
solutions au m^me titre des autres derives camphr6s. 

II fallait done mettre en experience des solutions de titre plus faible. 
Pour les epreuves de comparaison d’activity des divers camphosul¬ 
fonates, nous avons utilise des solutions i 1 gr. %. 

II. Dans ces conditions, les phenomenes constates ont ete les 
suivants : 


D’une fagon generale, apr^s I’injection camphree au lapin morphine 
presentant une respiration apneique, se produisait dans un temps trfes 
court une reprise de I’activite respiratoire, traduite, d’une part, par 
une augmentation du rythme et, parfois egalement, par une augmen¬ 
tation de 1’amplitude. Mais cette amelioration etait passagere, et, plus 
ou moins rapidement, en quelques minutes au plus, I’apnee s’installait 
e nouveau. 

Les phenomenes produits sur la pression arterielle presentaient une 
irregularite nettement plus marquee. Ils consistaient, le plus souvent. 
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en une baisse fugace se prolongeant pendant quelques secondes, puis 
dans une remont^e plus lente, se prolongeant pendant quelques 
minutes, mais le plus souvent sans que soit d^passee la pression 
initiale. On notait, parfois, au moment de la remontee une amplitude 
plus grande de la pression differentielle. 

III. Le tableau ci-dessus (tableau II), ou sont portees les caracteris- 
tiques de la respiration (sauf 1’amplitude respiratoire), et celles de 
la pression sanguine de I’animal morphin6, avant et apr^s Taction 
des d6riv6s camphres, met en evidence les principaux r^sultats de ces 
essais comparatifs. 

De Texamen de ce tableau, nous pouvons tirer les conclusions suivantes: 

a) Pour ce qui concerne les modifications de la respiration apr^s 
action des camphosulfonates, nous constatons, conform^ment aux 
essais prteedents, qu’il est parfaitement possible de comparer, entre 
eux, les r^sultats obtenus dans une meme serie d’essais, sur un mime 
animal, mais que cette comparaison n’est plus possible si nous 
passons d’un animal a Tautre. Les diffirences de sensibilite indi- 
viduelle des lapins la morphine et Igalement aux derives camphres 
sont telles, que, par exemple, Tessai n" 2 se montre relativement tris 
favorable, les essais 4 et 6 donnent des resultats plus disoutables alors 
que Tessai n° 3 ne montre aucune sorte d’amelioration. 

Si Ton examine done les essais obtenus avec les camphosulfonates 
divers, pour une meme sirie d’essais, on arrive k la mime conclusion 
que plus haut, a savoir qu’il n’est guire possible de distinguer de 
differences dans les forces d’action des derives camphres utilises. 

b) Pour ce qui concerne les modifications de la pression arterielle 
apris action des camphosulfonates, nous pouvons constater, avec 
encore plus de raison que plus haut, les sensihilitls individuelles tris 
diffirentes des lapins, et la seule possihiliti d’effectuer nos compa- 
raisons au cours d’une mime sirie d’essais, sur un lapin donni. 
Nous devons Igalement conclure qu’il ne nous est pas possible de 
distinguer de diffirence dans les forces d’action des dirivis camphrls 
utilisis. 

IV. En conclusion nous pouvons admettre les fails suivants : 

1“ Les essais successifs des divers camphosulfonates, effectues sur 
un mime lapin morphini, sont parfaitement comparables entre eux. 

2“ En raison des particularitls de reaction de chaque animal non 
seulentent aux substances camphrles, mais surtout, comme nous le 
verrons plus tard, a la morphine, les comparaisons entre series d’essais 
diffirentes, e’est-a-dire pour des animaux differents, ne peuvent lire 
envisagees. 

3° L’action des camphosulfonates sur la respiration du lapin rendu 
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apn^ique par la morphine est loin d’etre n6gligeable. Elle s’exprime 
par une reprise de I’activite respiratoire qui se traduit, d’une part, 
par une augmentation du rythme, et, d’autre part, mais non regu- 
liferement, par une augmentation de I’amplitude respiratoire. Nous 
avons cependant constate que cette action favorable, que nous n’avons 
pas trouvee dans tons nos essais, est passag^re. 

4“ L’action des camphosulfonates sur la pression art4rielle du lapin 
traits au prealable par la morphine, bien qu’assez irr6gulifere, apparait 
avec nettete dans un certain nombre d’essais. Elle se traduit d’abord, 
€t dans la plupart des cas, par une baisse fugace, puis par une 
remontee qui atteint, mais depasse assez rarement, la pression existant 
avant traitement camphr6. II semblerait done que Ton doive conclure 
■dans la plupart des cas a I’absence finale d’action. II n’en est pas 
ainsi, car nous devons tenir compte de I’experience que nous avons 
•obtenue dans I’^tude des nombreux travaux poursuivis avec le camphre 
lui-m6me et nous souvenir que des actions pbarmacodynamiques de 
type inverse peuvent intervenir, laisser de ce fait la pression art^rielle 
sensiblement au mSme niveau, tout en augmentant le rendement du 
■cceur et facilitant la circulation. Des experiences nouvelles, sur ces 
points, pourraient done seules nous donner la reponse. 

5° La comparaison des resultats donnas par des essais successifs, 
realises sur un meme animal, n’a pas permis de constater, dans les 
•conditions de nos experiences, de differences sensibles entre les divers 
camphosulfonates mis en experience. 

Jean Regnier, Suzanne Lambin, 

Pharmacien des Hdpitaux, Docteur fes sciences, 

Professeur & la Faculty de Pharmacie. Assistant i la Faculty de Pharmacie. 

{Travail du Laboratoire de la Pharmacie de I’Hdpital Ambroise-Par6, 
a Boulogne-sur-Seine.) 


Sur un mode nouveau de dosage biologique 
de quelques alcaloides. 

Avec notre Maltre, M. le professeur Dodel, nous avons publie ici- 
meme, il y a quelques annees (}}, Taction exercee par une centaine 
■de substances chimiques sur le tonus et la contractiliU du muscle 
dorsal enerve de sangsue. Aujourd’hui, nous envisageons Taction 

1. P. Dodel et G. Dastugue. Etude pharmacodynamique du muscle dorsal ante- 
rieur de sangsue, r4actif biologique de l’ac6tylchoIine. Bull. Sc. pharmacol., 1937, 
44, p. 145-155. 
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d’une quarantaine des mSmes substances sur la sensibiliti de la 
mSme preparation vis-4-vis de 1’acetylcholine. Trois cas ont ete exa¬ 
mines suivant que la substance consideree etait ajoutee avant eserine, 
apres eserine ou sur une musculature non eserinee. Les conditions 
experimentales choisies permettent, croyons-nous, une comparaison 
legitime des trois classifications differentes obtenues. 

A. — Action sensibilisante sur une preparation non EserinEe. 

Technique. — La musculature de sangsue (partie dorsale antE- 
rieure) privEe de sa chalne nerveuse, suivant la technique aujour- 
d’hui classique, est immergEe dans une solution de Ringer pour 
grenouilles, prEparEe suivant les indications de Wachholder (1923) 
avec un pH voisin de 7,1. Nous avons utilise la solution d’hiver : 
ClNa, 6 gr.,27 ; CIK, 0 gr.,154 ; CRCa, 0 gr.,156 ; POA N/1 
1,81 cm" et COjNa^ Q. S. 

Les contractions du muscle sont enregistrEes gr4ce a un levier 
amplificateur (multiplication = 5,6) sur un cylindre animE d’un mou- 
vement trEs lent (vitesse tangentielle : 7,6 cm.-heure). Enfin, un 
courant d’oxygEne arrivant bulle 6 bulle est indispensable pour 
obtenir une sensibilitE satisfaisante de la preparation. Sous I’influence 
d’un poids convenable (environ 2 gr.) le muscle se dEtend peu E peu. Au 
bout d’un certain temps (une heure et demie 6 deux heures), la trace 
laissEe par le stylet est horizontale et I’expErience peut commencer. 

La preparation est alors EtalonnEe avec une solution de chlorhy- 
drate d’acEtylcholine alp. 400.000 agissant pendant trois minutes. 
AprEs lavage et retour du muscle E son tonus initial, la substance 
dont on recherche I’action favorisante est ajoutEe et six minutes 
aprEs on essaie encore I’acEtylcholine. Enfln, aprEs plusieurs lavages, 
on termine I’expErience par un dernier Etalonnage avec 1’acetylcho¬ 
line employee seule. 

Les rEsultats sont condensEs dans le tableau suivant. La concen¬ 
tration indiquEe est, pour les substances favorisantes, celle qui 
double la sensibilitE de la musculature, pour les substances antago- 
nistes, celle qui la rEduit de moitiE. 

Tableau I. — Preparations non esirinies. 

CONCENTHATIONS 

Substances favorisantes : 

Sulfate d’^s^rine. 's 

Chi. de dihydrooxycoddinone.( 1 p. 100.000.000 

Chi. de dihydrocoddinone.) 

Prostigmine. 1 p. IS. 000.000 








SUR UN MODE NOUVEAU DE DOSAGE BIOLOGIQUE 


303 


CONCENTRATIONS 


Salicylate de genesOrine. 1 p. 

Bleu de methylfene. ) 

Chi. de morphine.>1 p. 

Codeine.) 

Sulfate de quinine.i . 

Chi. de choline.) 

Thionine. 1 p. 

Rouge neutre. 1 p- 

Chi. de pilocarpine. t p. 

Bichl. d’histamine. 1 p. 

PentamSthylOnetetrazol. 1 p. 

Chi. d’herolne. 1 p. 


1.500.000 

500.000 


50 000 
35.000 
15.000 
5.000 
1.500 
1.000 


Substances inactives : 


Sulfate de vSratrine 

Nicotine. 

Nitrate d’aconitine. 
AldOhyde formique. 
NovarsOnobenzol. . 
PhOnylurOe .... 
Chi. d'adrSnaline . 
Sulfate de sparteine 
Fluorure de sodium 

UrOthane. 

Uroformine .... 

Colchicine.. 

Chlorure de sodium 


1 p. 50.000.000 

1 p. 10.000.000 

1 p. 500.000 

1 p. 100.000 

1 p. 40.000 

1 p. 20.000 

1 p. 15.000 

1 p. 5.000 

1 p. 1 000 

8,5 p. 1.000 


Substances antagonistes : 


Sulfate de strychnine . . 

Cafeine. 

Chlorure de potassium. . 

Phenosafranine. 

Vitamine B,. 

Chlorure de calcium I. . . 
Chlorure de magnesium . 


1 p. 3.000.000 
1 p. 500.000 
1 p. 50.000 

1 p. 10.000 
1 p. 1.000 


B. — Action sensibilisante sub une preparation eserin^e 
(addition aprbs es^rine). 

Technique. — Addition d’ds6rine alp. 600.000. Trois minutes 
plus tard, addition de la substance dont on recherche le pouvoir 
antagoniste. Six minutes plus tard, c’est-a-dire neuf minutes apr6s 
r4s6rine addition de I’ac^tylcholine (k 1 p. 40.000.000). Les ^talon- 
nages sont pratiques sur la mSme preparation, en faisant agir l’6s6-' 
rine neuf minutes avant I’ac^tylcholine. 

Les rdsultats sont group6s dans le tableau suivant (Tableau II). 
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Tableau II. — Preparations isirinies (addition de la drogue aprfes 6s6rine). 


CONCENTRATIONS 


Substances favorisanies : 


Ghl. de choline . . 
Rouge neutre . . . 
Bichl. d’histamine 


100.000 

10.000 

5.000 


Substances inactives : 


Sulfate de vOratrine. . . 

Nicotine. 

Salicylate de gfeOsdrine. 


Sulfate de quinine.) 

AldOhyde formique.i 


Sulfate de sparteine . . . 
PentamOthylfenet^trazol . 
Novars^nobenzol . . . . 
Chi. de pilocarpine . . 

Vitamine B, .. 

DihydrocodSinone . . . 
DihydrooxycodSinone . 
Chloi'ure de potassium 
Fluorure de potassium 

Thionine. 

Chlorure de magnesium 

Urdthane. 

Uroformine. 

Colchicine. 

Chlorure de calcium . 
Chlorure de sodium . . 


P- 

P- 

P- 

P- 

P- 


P- 


50.000.000 

10.000.000 

1.000.000 


Substances antagonistes : 


Prostigmine. 

Sulfate de strychnine 
Chi. d’heroine. . . . 
Chi. de morphine . . 

Cafeine. 

Phdnosafranine . . . 
Bieu de mdthyldne . 


1 p. 10.000.000 

1 p. 500.000 

1 p. 100.000 

1 p. 50.000 

1 p. 10.000 


C. — Action sensibilisante sur une preparation ESERiNiE 
(addition avant es^rine). 

Technique. — L’dsdrine alp. 600.000 est ajoutde au Ringer ou 
baigne la sangsue rdactif trois minutes aprfes I’addition de la drogue 
dtudide. L’acetylcholine (1 p. 40.000.000) est ajoutde ^ son tour trois 
minutes apr^s I’esdrine. Les dtalonnages sont pratiquds en ajoutant 
1’acetylcholine trois minutes aprfes I’eserine. De la sorte, la classifi¬ 
cation ci-dessous (Tableau III) nous paralt pouvoir etre legitimement 
comparee aux deux precddentes ; dans les 3 cas I’addition de la dro¬ 
gue ayant toujours precede de six minutes Tacetylcholine. 


































SUR UN MODE NOUVEAU DE DOSAGE BIOLOGIQUE 


Tableau IIU — Preparations isdrinees (drogue additionnde avant es^rine). 

CONCENTRATIONS 


Substances favorisanles : 

Chi. de pilocarpine. 1 p. 

Substances inactives : 

Sulfate de veratrine. 1 p. .'iO, 

Nicotine. 1 p. 10. 

Salicylate de geneserine. 1 p. 1, 

Aldehyde formique. ) 

Sulfate de quinine.>1 p. 

Chi. de choline.) 

( 1 p. 

Sulfate de sparteine.< A 

( 1 P- 

NovarsSnobenzol. 1 p. 

Rouge neutre. 

Chlorure de potassium. 

Dihydrocodeinone. 

DihydrooxycodAinone . 

Fluorure de sodium. 

Bichl. d’histamine. 

Uioformine. 

Urethane. 

PentamelhylAnetetrazol. 

Chlorure de magnesium. .. 

Colchicine. 

Chlorure de sodium. 8,3 p. 


100.000 

50.000 


Substances antagonistes : 

Prostigmine. 

Sulfate de strychnine. 

C'd. d'hAroine. 

Chi. de morphine. 

CafAine.. 

Phenosafranine. 

Vitamine B,.. 

Bleu de methyldne. 

Thionine. 

Chlorure de calcium. 


1 p. 10.000.000 

1 p. 1.000.000 

1 p. 5*10 000 

1 p. 230 000 

1 p. 100.000 

1 p. 40.000 

1 p. 10.000 

1 p. 5 000 

1 p. 1.000 


Nous aurons I’occasion de tirer les deductions qui ddcoulent de ces 
experiences relativement au mecanisme de la sensibilisation de la mus¬ 
culature de sangsue vis-A-vis de I’ac^tylcholine. Le point de vue od 
nous nous plaQons en ce moment est essentiellement different. 

Supposons, en effet, r^solu le probleme du dosage biologique de 
I’acetylcboline et ne consid6rons que la quantity de sensibilisateur 
nAcessaire pour produire une potentialisation identique vis-A-vis 
d’une quantite donnee, toujours la mAme, 1 p. 400.000 par exemple, 
d’acetylcholine. Nous voyons imm6diatement qu’au moins en solu¬ 
tion pure, nous obtenons une m^thode de dosage qui pourrait int^- 
resser un certain nombre d’alcaloides et meme de sels mineraux. 

A titre d’exemple, nous citons : a) les chlorhydrates de dihydro- 
Bull. Sc. Pharm. {Septembre-Octobre 1941). 20 
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oxycod^inone et de dihydrocodeiiione dont 1’action sensibilisante (en 
I’absence d’eserine) est manifeste & 1 p. 100.000.000, la strychnine 
antagonists alp. 3.000.000 ; b) la prostigmine antagoniste alp. 
10.000.00 et rb6rome alp. 600.000 (aprfes 6s6rine) ; c) la strychnine 
et rh^roine antagonistes alp. 1.000.000 (avant 6s6rine). Enfm, a 
ces trois categories, nous pouvons en ajouter une autre, correspon- 
dant aux substances agissant directement (en dehors de toute addi¬ 
tion d’acetylcholine) sur le tonus de la preparation (nicotine 1 p. 
3.000.000, etc.). 

A vrai dire, dans un cas particulier — celui de la morphine — 
M"®® Denise Fichtenberg et Jeanne Levy (^) avaient propose une 
methode basee sur un principe analogue (empechement partiel, en 
presence de morphine, de la contraction provoquee par le perchlorate 
de Fester bromhydrique de la choline). 

La methode que nous preconisons, en nous appuyant sur les resul- 
tats condenses dans les tableaux precedents et qui sont loin d’etre 
limitatifs, est beaucoup plus generals, et nous croyons qu’elle serait 
susceptible de rendre service dans un assez grand nombre de cas. 

II est evident cependant, que le fait pour une substance de provo- 
quer faible dose une modification du tonus de la preparation, ou 
— suivant les conditions d’eserination — une augmentation ou une 
inhibition de sa sensibilite a 1’acetylcholine ne suffit pas indiquer 
la possibilite d’un dosage. II rests pour le moins a voir si la substance 
diffuse facilement et peut etre enlevee par lavage et entre quelles 
limites les essais sont vraiment quantitatifs. Ce sont les resultats deja 
ainsi obtenus pour les substances enumerees plus haut que nous pu- 
blierons dans un prochain memoire. 

Gaston Dastugue. 

(Laboratoire de Physiologie de I’Ecole de plein exercice 
de M&decine et de Pharmacie de Clermont-Ferrand.) 


Contribution a I’etude de la toxicite de la strychnine. Determi¬ 
nation, chez le cobaye, de la dose mortelle du chlorhydrate 
de cet alcaloide, administre par les voies intraperitoneale et 
sous-cutanee. 

Si I’on en croyait les ouvrages qui ont rassembl^ (^) ce qu’on 
savait, lors de leur redaction, de la dose lethale des differents poisons, 

2. Denise-G. Fichtbnberg et Jeanne Levy. Sur le dosage biologique de faibles 
quantitSs de morphine. C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 312-316. 

1. E. PouLssoN. In A. Hepfter. Handb. d. experiment. Pharmakologie, 2/1, Berlin 
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le cobaye succomberait a I’injection sous-cutan^e d’une dose de 
strychnine qui ne varierait que de 3 a 6 milligr. par kilogramme. 
Mais, ^ qui prend la peine de les interroger, les innombrables publi¬ 
cations consacrees a la toxicity de la strychnine r^vfelent une difference 
beaucoup plus considerable entre les valeurs extremes auxquelles la 
dose mortelle de cet alcaloide a ete jusqu’ici evaluee. 

Dans leur memoire historique sur la strychnine P), Pelletier et 
Caventou ont declare s’^tre assures que cette base « administree, 
a la dose d’un quart de grain, ^ des lapins, des cochons d’Inde 
et des chats, les flt toujours perir dans I’espace de vingt a soixante 
minutes » (p. 172). 

Ayant injecte 2 milligr. de sulfate de strychnine sous la peau de 
deux cobayes, I’un de 630 gr., I’autre de 360 gr., et ayant constate 
que le premier avait survecu alors que le second avait succombe, 
Stacchim C) admet « qu’il faut 1/10 de milligramme de strychnine 
par 18 gr. de cobaye, pour produire la mort de cet animal », soit 
5 milligr., 66 par kilogramme. 

Falck, k qui Ton doit de nombreux memoires sur la toxicite de la 
strychnine, a affirme (^) que le cobaye est d’autant plus sensible 
A I'injection sous-cutanee de nitrate de cet alcaloi'de qu’il est plus 
jeune. Ayant constate que des individus nes depuis trois A douze 
heures avaient resiste a I’injection de 1.329, 1.368, 1.388, 1.406, 1.683, 
1.697, 1.760, 1.824, mais etaient morts apres celle de 1.869, 1.874, 
1.988, et 2.041 milligr. par kilogramme, que des specimens ages de 
dix jours n’avaient pas et6 tuAs par I’administration de 1.728, 1.763, 
1.778, 1.801, 1.818, 1.882, 1.981, 1.983, 2.000, 2.028, 2.102, 2.132, 
2.197 et 2.201 milligr. par kilogramme, mais avaient succombe a celle 
de 2.248, 2.261 et 2.426 milligr. par kilogramme, enfin que des 
exemplaires vieux de cent jours avaient survecu apres avoir ete soumis 
a Paction de 2.697, 2.761, 2.762, 2.801, 2.821, 3.102, 3.146, 3.301, 
3.333, 3.378 et 3.404 milligr. par kilogramme, mais non de 3.405, 
3.413 et 3.500 milligr. par kilogramme, Falck en conclut, d’une part 
que la dose maximale alAthale constatAe experimentalement (« Hochste 
experimentierte aletale Dosis ») etait de 1.824 pour les cobayes 

1920, p. 381-382 (3 5l 4 milligr., 5 milligr. i la saison froide). — F. Flury el 
F. Zernik. Zusammenstellung der toxischen und lethalen Dosen fiir die gebrau- 
chlichsten Gifte und Versuchstiere, in E. Abderhalden. Handb. d. biolog. Arbeits- 
methoden, Abt. IV, Teil 7 B, Berlin, p. 1403 (3 i 4 milligr., 5 milligr. en 
hiver). — T. Sollmann. A Laboratory Guide in Pharmacology, Philadelphia, 1922, 
p. 335 ,(4 milligr. 5 i 4 milligr. 75). — J. C. Munch. Bioassays, Baltimore, 1931, 
p. 126 et p. 133 (3 milligr. k la p. 126, 3 milligr. 5 Ji la p. 133). — T. Sollmann. A 
Manual of Pharmacology, 4® ^dit., Philadelphia, 1932, p. 267 (env. 4 milligr. 5). — 
E. ZuNz. EUments de Pharmacodynamie spiciale, Paris, 1932, p. 302 (3 Si 3 milligr. 4). 

2. Pelletier et Caventou. Ann. de Chimie et de Phys., 1819, 2« s., 10, p. 142-176. 

3. C. Stacchini. Arch, de Physiol, norm, et pathol., 1877, 2® s., 4, p. 479-524. 

4. F. A. Falck. Pfluger’s Arch. f. d. ges. Physiologie, 1885, 36, p. 285-308. 
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nouveau-nes, de 2.201 pour ceux de dix jours, de 3.404 pour ceux de 
cent jours, d’autre part que la dose minimale lethale semblablement 
determin^e (« Niedrigste experimentierte letale Dosis ») est de 1.869 
quand les animaux venaient de naitre, de 2.248 quand ils avaient 
attaint leur dixi^me jour, de 3.405 milligr. quand ils etaient parvenus 
k leur centieme jour. 

En 1897, Livon C) fixe a 3 milligr. par kilogramme la dose minimale 
lethale de chlorhydrate de strychnine injects sous la peau des 
cobayes, mais il a soin de noter que, pour cet alcaloide, de meme 
que pour tous ceux qu’il a etudies, on ne pent « arriver k des doses 
mathematiques », en particulier parce que « les jeunes cobayes de 
175 a 250 gr. » sont « plus sensibles que les sujets adultes de 650 
a 650 gr. ». 

Ayant injects dans les muscles des cuisses de 4 cobayes, une solution 
a 0 gr., 03 % de strychnine, Brunner (®) a pu constater, d’une part 
la survie de deux animaux qui avaient repu Tun 3 milligr., 3, I’autre 
3 milligr., 6 de ce produit par kilogramme ; d’autre part la mort en 
trois k quatre heures des deux autres qui avaient et5 soumis a Taction 
de 3 milligr., 6 par kilogramme. 

En 1901, Carrara C), utilisant une solution k 1-2 p. 1.000 de nitrate 
de strychnine, fixe k 3 milligr., 4 la dose minimale mortelle de ce sel 
par kilogramme de cobaye. 

L’ann^e suivante, Maurel (®), qui avait soumis des cobayes de 
400 a 700 gr. Tinjection sous-cutan6e d’une solution k 1 % de 
sulfate de strychnine, et qui avait constatd que, aux doses de 
lab milligr. par kilogramme, ce sel n’avait pas provoque de convul¬ 
sions, tandis qu’a celle de 10 milligr. par kilogramme il avait, aprfes 
de violentes convulsions, tue Tanimal en trente minutes environ, 
conclut que « la dose minima mortelle est dans les environs de 
10 milligr. par kilogramme ». 

De 9 experiences sui les cobayes, Hatcher C) d^duit que la dose 
Ibthale moyenne de sulfate de strychnine injects sous la peau s’est 
montr^e de 4 milligr., 76 par kilogramme, « cette dose et toutes celles 
au-dessus etant fatales, tandis que tous ceux qui ont re^u moins se 
sont rbtablis ». 

« Dbterminee expdrimentalement » la dose lethale d’un sel de 
strychnine (chlorhydrate ou sulfate) administr6 par la voie sous- 
cutan6e correspondrait, d’aprfes Baudran (^‘’), a 4 milligr. de strychnine 
base par kilogramme de cobaye. 

5. C. Livon. C. B. Soc. Biol., 1897, 49, p. 979-980. 

6. G. Brunner. Fortschritte der Medicin, 1898, 16, p. 365-370. 

7. M. Carrara. Centralbl. f. inn. Med., 1901, p. 479-485. 

8. E. Maurel. C. B. Soc. Biol, 1902, 54, p. 742-744. 

9. R. A. Hatcher. Amer. Journ. of Pharm., 1902, 74, p. 283-285. 

10. G. Baudran. C. B. Ac. Sc., 1904, 139, p. 1000-1002. 
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Hale (“) a, jusqu’a ce qu’ils succombent, soumis 4 cobayes A des 
injections sous-cutan6es successives de sulfate de strychnine, A raison 
de deux injections par semaine, la deuxiAme injection 6tant pratiqu6e 
trois jours apres la premiere, la troisiAme quatre jours aprAs la 
deuxiAme, et ainsi de suite. Les doses administrees furent de 
2 milligr., 6 par kilogramme pour les quatre premieres injections, 
de 3 milligr. pour les trois suivantes, de 3 milligr., 5 enfin pour les 
derniAres. Chez un animal (Exp. IV), la premifere injection de 
2 milligr., 5 produisit des convulsions, cependant que les deuxiAme 
et troisiAme de la mSme dose ne firent qu’augmenter la reflectivit6, 
mais la quatriAme, quoique encore de mime dose, fut mortelle. Chez 
un autre cobaye (Exp. II), la premiere et la troisiAme injection de 
2 milligr., 6 ont accru I’excitabilit^ r4flexe, cependant que les deuxiAme 
et quatriAme de mSme dose 6taient suivies de convulsions ; la 
premifere et la deuxiAme injection de 3 milligr. par kilogramme 
haussArent la reflectivity, mais la troisiAme de cette dose a provoque 
des convulsions, puis la mort. Chez un troisiAme cobaye (Exp. Ill), 
les quatre premieres injections de 2 milligr., 5 par kilogramme et les 
trois injections de 3 milligr. par kilogramme ont eieve I’activite 
ryflexe, la premiere injection de 3 milligr., 5 a cause de legAres 
convulsions, la deuxieme injection de mSme dose a ete mortelle. 
Enfin, chez le quatrieme cobaye (Exp. I) les quatre premiAres injec¬ 
tions de 2 milligr., 6 ont augmente la reflectivity, la premifere et la 
troisiAme de 3 milligr. par kilogramme ont entraine des convulsions 
alors que la deuxiAme de meme dose avait seulement eieve I’excita- 
bilite reilexe, enfin la premiAre injection de 3 milligr., 6 a provoqud 
des convulsions se terminant par la mort. Hale en conclut que la 
sensibility du cobaye A la strychnine varie beaucoup non seulement 
chez des individus differents, mais encore chez un meme individu. 

Launoy (^*), qui a pratique des injections intramusculaires de 
sulfate de strychnine chez un assez grand nomhre de cohayes et qui 
a pu ohtenir souvent « la mort de I’animal en experience, par I’injec- 
tion », de 2 milligr., 6 A 3 milligr. par kilogramme, a constate que, 
sur 68 animaux intoxiques de mai A decemhre 1910, 66 avaient 
succomhe A une dose inferieure A 4 milligr. par kilogramme tandis 
que 2 avaient survecu, I’un A celle de 4 milligr., 4 par kilogramme, 
I’autre A celle de 4 milligr., 8 par kilogramme, cependant que, sur 

26 animaux empoisonnes en janvier 1911, 23 avaient ete tues par des 
doses infyrieures A 6 milligr. par kilogramme cependant que 

11. W. Hale. Journ. of Pharmacology, 1909, 1, p, 39-47. 

12. L. Launoy. C. R. Ac. Sc., 1911, 152, p. 1698-1701. 

13. G’est du moins ce que nous concluons de la phrase de Launoy ; « De 

27 animaux 4prouv6s en janvier 1911, j’obtiens 2 survies avec 0,0005 pour 100 gr. 
et mSme (2 cas) avec 0,0006 pour 100 gr. » 
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4 avaient r^siste, 2 la dose de 5 milligr. par kilogramme, 2 a celle 
de 6 milligr. par kilogramme. II en a conclu, d’une part que, « chez 
le cobaye, la dose mortelle de strychnine est assez variable d’un animal 
a I’autre », d’autre part que « la resistance des cobayes a la strychnine 
parait... subir des influences saisonni^res ; en hiver, les animaux sont 
plus r^sistants que pendant la saison chaude ». 

Les injections sous-cutanees de nitrate de strychnine que Kuen- 
ZER a pratiquees chez le cobaye ont amen6 cet auteur a pretendre, 
d’une part que ce sel a la dose de 3 milligr., 7 par kilogramme ne 
provoqua qu’une augmentation passagere de I’excitabilit^ reflexe, 
d’autre part que sa « dose 16thale minimale est de beaucoup sup6- 
rieure » sans toutefois qu’il ait pu la preciser davantage. 

Pour Hatcher et Eggleston C^), la dose mortelle de sulfate de 
strychnine injecte sous la peau du cobaye correspond approxima- 
tivement k 3 milligr., 6 de base par kilogramme, c’est-a-dire est 
d’environ 4 milligr., 48 par kilogramme. 

En 1901, A. Goris et L. Lachaise (^®) ont, dans une note succincte, 
evalue a 10 milligr. par kilogramme de cobaye la dose mortelle de 
strychnine dissoute dans I’acide chlorhydrique tres dilue, puis, dans 
sa these, Lachaise C^) a precise cette Evaluation. II y a fait savoir, 
en effet, qu’il a injectE dans le pEritoine de 10 cobayes de 300 a 
600 gr., a jeun depuis vingt-quatre heures, des quantitEs appropriEes 
d’une solution a 1.2814 p. 1.000 de sulfate de strychnine par kilo¬ 
gramme, c’est-a-dire 1 p. 1.000 de strychnine base. Les 7 animaux 
qui ont survEcu avaient re^u un volume de cette solution corres¬ 
pondent a 4 milligr. de strychnine par kilogramme pour le premier 
cobaye, a 6 milligr. par kilogramme pour le deuxiEme et le troisieme, 
a 8 milligr. par kilogramme pour le quatriEme, E 9 milligr. par kilo¬ 
gramme pour les trois derniers. Les 3 animaux qui ont succombE 
avaient, tons 3, EtE soumis a Taction d’une quantite de solution corres¬ 
pondent E 10 milligr. de strychnine par kilogramme. D’ou Taffirma- 
tion que « la dose toxique est voisine de 10 milligr. par kilo¬ 
gramme » pour la strychnine base, done de 12 milligr., 814 pour le 
sulfate de strychnine. 

AprEs avoir injectE sous la peau de 14 cobayes des quantitEs de 
solution E 1 p. 1.000 de nitrate de strychnine correspondant pour 6 
de ces animaux E 1, 2, 3, 4, 4,5 et 5 milligr. par kilogramme, pour 2 
E une dose de 3 milligr., 5 par kilogramme, pour 6 E une Egalement 

14. R. Kuenzer. Arc/i. f. exp. Pathol, u. Pharmakol., 1914, 77, p 241-250. 

15. R. A. Hatcher el C. Eggleston. Joarn. of Pharmacol., 1917, 10, p. 281-319. 

16. A. Goris et L. Lachaise. C. R. Ac. Sc., 1927, 184, p. 1091-1093. 

17. L. Lachaise. Sue les m^thodes de dosape des alcaloldes dans les preparations 
de strychnees. These Doct. Pharm., Paris 1927. 
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meme dose de 6 milligr., 6 par kilogramme, Underhill et Wood 
ont constate que ces 6 derniers seuls sont morts. La dose de 
6 milligr., 5 par kilogramme est « done adoptee (par eux) comme la 
dose minimale lethale experimentale approximative pour le cobaye ». 

Velluz a constat6 que, a pour un cobaye de 600 gr. envirop, 
I’injection sous-cutanee de 1 cm^, 25 d’une solution neutre de sulfate 
de strychnine a 2 p. 1.000, soit 2 milligr., 5 « pour I’animal et 
6 milligr. environ par kilogramme, entraine la mort » en moins de 
trente minutes le plus souvent ». 

Ayant fait savoir que « chaque determination de la dose minima 
lethale a ete faite avec au moins 4 temoins » et admis que « chez le 
cobaye, les variations de (cette dose) peuvent atteindre 0 milligr., 4 
par kilogramme et plus », Jannette-Walen (^°) a affirme que la dite 
dose varie pour cet animal entre 6 et 6 milligr., 3 par kilogramme 
si Ton emploie une solution a 0,6 p. 1.000, entre 3 milligr., 8 et 
4 milligr. par kilogramme si Ton utilise une solution 6 3 p. 1.000. 

Enfm, pour Santavy (^^), la dose mortelle de nitrate de strychnine 
injecte sous la peau du cobaye est de 6 milligr. par kilogramme. 

Ainsi done qui ne se contente pas d’une bibliographie volontai- 
rement abr6g6e se trouve en presence d’6valuations de la dose 
lethale des sels min^raux de strychnine chez le cohaye qui sont 
extr^mement discordantes puisqu’elles s’echelonnent depuis la valeur 
minimale de 1 milligr., 869 (cobayes nouveau-n6s) jusqu’a celle 
maximale de 12 milligr., 814. 

Reconnaissons tout d’abord qu’il etait fort invraisemblable que 
des resultats concordants pussent etre fournis par des essais dont les 
auteurs n’avaient pas employ^ les m^mes sels ou ne les avaient pas 
utilises k une egale concentration, n’avaient pas eu recours a un mode 
identique d’administration, enfin ne s’6taient soucies ni de I’age des 
cobayes ni de la saison a laquelle ils exp6rimentaient. 

Certes on salt que la teneur en base des chlorhydrate, sulfate et 
nitrate de strychnine ne difffere que fort peu puisqu’elle est de 
82,17 % pour le premier, de 78,04 % pour le second, de 84,13 % 
pour le troisieme, mais on ignore si la reaction du cobaye a chacun 
de ces sels ne depend que de la quantity de strychnine qu’ils con- 
tiennent. 

La concentration des solutions injectees joue evidemment ici 
un role important sur lequel Kleiner et Meltzer ont attire 

18. F. P. Underhill et E. C. Wood. Journ. of Pharmacol., 1929, 36, p. 129-153 
(voir tableau 15. p. 148, et p. 147 et 151). 

19. L. Velluz. C. R. Soc. Biol., 1930, 105, p. 684-685. 

20. F. .Tannette-Walen. Strychnine et strychnoth^rapio intensive. Thhe Doct. 
Mid., Paris, 1936, p. 294 et 295. 

21. F. Santavy. C. R. Soc. Biol., 1940, 133, p. 169-170. 

22. I. S. Kleiner et S. J. Meltzer. Jonrn. of Pharmacol., 1917, 9, p. 359. 
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1’attention aprfes qu’ils eurent observe que, de deux lapins soumis a 
I’injection sous-cutan6e d’une mSme dose de strychnine (0 milligr., 64 
par kilogramme), celui qui cette dose avait 6te administr^e en 
solution a 0,2 % succomba en neuf minutes apres de violentes con¬ 
vulsions, alors que celui auquel on I’avait injectee en solution a 
0,02 % survecut et ne montra que de I’hyperesth^sie. Sur le cobaye 
lui-m§me, Jannette-Walen P°) a constate — comme nous I’avons 
signals plus haut — que la dose l^thale de strychnine augmente de 
67 % quand la concentration passe de 3 % 0,6 %. 

Quant a I’influence du mode d’administration, on a admis que, 
chez le cobaye, cet alcaloide serait 10 fois moins toxique quand on 
I’administre par la bouche que quand on I’injecte sous la peau (^®) 
mais on n’a pas encore recherche si les voies parent^rale et intra- 
p6riton6ale peuvent indiff^remment Stre substituees I’une a I’autre. 

L’Uge des animaux parait avoir lui aussi son importance. Falck 
puis Livon ont — comme nous I’avons rapports plus haut — affirm^, 
I’un et I’autre, que les jeunes cobayes sont plus sensibles k la 
strychnine que ceux qui sont adultes. 

Enfin, si des experiences rigoureuses justifiaient les affirmations 
de Launoy que nous avons dej4 fait connaitre, la saison ou I’on exp^- 
rimente devrait, elle aussi, Stre prise en consideration. 

Mais s’il est ainsi prouve que revaluation de la dose lethale de 
strychnine chez le cobaye doit tenir compte des facteurs que nous 
venons de passer en revue, peut-on admettre, avec Hatcher et 
Eggleston, que « la toxicite de (cet alcaloide) est tout a fait uniforme 
quand il est administre » (^*) dans des conditions cxperimentales 
identiques? Nous ne le croyons pas et nous nous 6tonnons fort qu’a 
1’exception, d’une part de Hale qui a reconnu que la sensibility du 
cobaye ci la strychnine varie non seulement chez des individus 
diffyrents mais encore sur un meme sujet, d’autre part de Livon, 
Launoy et Jannette-Walen qui ont admis que, chez cet animal, la dose 
lythale de strychnine est susceptible de quelques variations, tons les 
auteurs aient cru que cette dose peut Stre exprimye par une valeur 
unique constituent la limite invariable et rigoureuse des quantit^s 
non mortelles et des quantit^s mortelles de telle sorte que, comme I’a 
afflrmy Hatcher (c/r. supra), la dite « dose et toutes celles au-dessus 
sont fatales, tandis que tous (les animaux) qui regoivent moins se 
rytablissent ». 

Accepter cette conception de la dose Idthale qui fut jadis celle de 
presque tous les pharmacologistes et qui est malheureusement encore 


23. R. A. Hatcher et C. Eggleston. Journ. of Pharmacol., 1917, 10, p. 284 et 
p. 291-292. 

24. R. A. Hatcher et C. Eggleston. Loco citato, p. 283. 
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celle de nombreux auteurs, c’est admettre que si les circonstances 
extrins^ques de leur intoxication sont aussi semblables que possi¬ 
ble, tous les representants d’une meme espece animale montrent a 
regard d’un poison d^termin^ une egale sensibility. Qu’il n’en soit 
nullement ainsi c’est ce que saxent tous ceux qui, ayant pratique 
des essais de toxicite sur un nombre sufflsant d’animaux, en ont 
scrute impartialement les resultats. Ce dont on se convainc alors 
c’est qu’entre les doses auxquelles survivent tous les animaux intoxi- 
ques et celles qui provoquent la mort de tous ceux qui y sont soumis, 
«’intercale une longue serie de doses qui ne tuent qu’une fraction 
plus ou moins grande de ceux qui les regoivent. C’est ainsi que, 
pour la strychnine elle-meme, Falck a pu constater que deux 
rats soumis a I’injection sous-cutan^e d’une m^me dose de 
2 milligr., 36 de nitrate de cet alcaloide par kilogramme « se sont 
comportys trfes diftyremment, I’un ytant mort en peu de temps, tandis 
•que I’autre s’ytait compiytement rytabli » (p. 93) mais cette obser¬ 
vation n’a pas modifiy sa conception de la dose lythale et simplement, 
parce qu’un unique cobaye avait succomby a I’administration de 
2 milligr., 6 de ce sel par kilogramme, il a conclu « que pour les 
rats (Mus musciilus L.) la dose relative de nitrate de strychnine (c’est- 
a-dire la dose de 2 milligr., 4 de ce sel par kilogramme) est la dose 
lythale minimale w (p. 93). 

L’inygality de sensibility des animaux d’une mSme espece a I’egard 
d’un poison determiny ne pent ytre aujourd’hui contestye. A la notion 
d’une dose lethale unique doit done se substituer celle de doses 
lythales multiples dont chacune correspond a un pourcentage de 
mortality dyterminy. La toxicity d’un corps trouve ainsi son expres¬ 
sion la plus fidele dans la courbe obtenue en portant en abscisses les 
doses injectyes et en ordonnyes, soit les pourcentages de mortality 
relatifs a chacune d’elles (courbe du type en ogive de Galton), soit, 
sauf pour le premier dont la valeur est notye telle quelle, les diffyrences 
entre chacun de ces pourcentages et celui qui le pryefede immydia- 
tement (courbe du type en cloche de Gauss). 

Introduite en biologie par Kisskalt (^®) et non point comme on le 
croit gynyralement par Shackell et Trevan, I’usage de telles courbes 
s’impose a qui veut dyterminer avec exactitude la toxicity d’un 
mydicament. 

Puisque de tous ceux qui ont ytudiy la toxicity de la strychnine 
chez le cobaye il n’en est aucun — du moins a notre connaissance — 
qui ait dressy la courbe qui la doit exprimer ou qui tout au moins 

25. F. A. Falck. Vierteljahrsschfift fiir gerichtl. Med. u. offenll. Sanildtswesen, 
Neue Folge, 1875, 23, p. 78-98. 

(26) K. Kisskalt. Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh., 1916, 81, p. 42-56. 
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nous ait mis en possession des bases experimentales n^cessaires a sa 
construction, les valeurs attribuees jusqu’ici a la dose lethale de cet 
alcaloide ne pouvaient qu’^tre illusoires de meine qu’^taient fatale- 
ment entachees de precarit4 les solutions donnees aux nombreux 
problfemes qui se posent a propos de la toxicite de ce poison : influence 
de rSge et de la saison sur le pouvoir 16thal de cette base, role phy- 
lactique de la brucine a I’egard de I’intoxication strychnique affirme 
par Goris et Lachaise, appreciation de 1’activity relative des strych¬ 
nines commerciales, accumulation de la strychnine dans I’organisme 
ou au contraire accoutumance de celui-ci k celle-la. C’est pourquoi 
nous avons cru n&essaire de construire les courbes qui traduisent les 
effets de I’intoxication du cobaye par le chlorhydrate de strychnine 
administr^ par les voies intraperitoneale et sous-cutan4e. 

Nos experiences ont ete poursuivies sans interruption du 16 au 
21 octobre 1940. Ont ete eiimines non seulement les cobayes qui 
pesaient moins de 260 gr. et plus de 360 gr., mais encore ceux du 
type « angora » ainsi que ceux dont le pelage etait brun. Pendant les 
trois jours qui precedaient I’experience, les animaux etaient con¬ 
serves au laboratoire ou ils etaient soumis 6 un regime alimentaire 
uniforme et a une temperature ne variant que de 18“ a 20“ ; en 
outre, pendant douze heures avant I’essai, ils etaient totalement 
prives de nourriture. Le chlorhydrate de strychnine parfaitement pur 
que nous avons utilise, avait ete prepare pour nous sous la direction 
du plus grand spedaliste de la strychnine, le Professeur Leuchs 
auquel nous nous plaisons a apporter ici le temoignage de notre 
grande reconnaissance. Ayant pu constater que, quand on fait dis- 
soudre ce sel dans I’eau distiliee du commerce, on obtient assez rapi- 
dement la mise en liberte 6 I’etat cristallise d’une petite quantite de 
strychnine base, nous n’avons utilise, pour nos solutions, que de 
I’eau bidistiliee rigoureusement neutre. Effectuees a froid dans un 
recipient de quartz, ces solutions contenaient uniformement 1 milligr- 
de chlorhydrate de strychnine par centimetre cube. 

Chaque dose 6tait injectee a un groupe d’au moins 20 cobayes, 
les animaux etant repartis de telle fagon que chaque groupe con- 
tienne approximativement 40 % d’individus pesant de 260 a 300 gr. 
et 60 % de sujets d’un poids variant de 306 a 360 gr. Apres avoir 
pese chaque cobaye avec soin, mais sans recourir toutefois a des 
poids inferieurs 6 gr., le volume de la solution etait calculi en 

100“ de cm®. Si le volume a injecter ^tait 6gal ou inferieur a 

2 cm, on ne faisait usage que de la seringue de Anton qui con- 
tient 1 cm3 gt gst gradu^e en 100“ de cm®. Si, au contraire, ce 

volume excedait 2 cm®, on utilisait pour les cm® une seringue de 


27. H. Anton. Zeitschr. f. d. ges. experim. Medizin, 1936, 98, p. 498-500. 
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5 cm^ gradu^e en 10® de cm et pour les fractions de cm^ la seringue 
de Anton. 

Les resultats deflnitifs de I’intoxication : mort ou survie de I’ani- 
mal, 6taient constates vingt-quatre heures apr^s I’administration du 
chlorhydrate de strychnine. Ce delai eut pu ^tre r^duit sans inconve¬ 
nient, car nous avons constatd que la mort de I’animal se produit 
le plus souvent dans les cinq a dix minutes qui suivent I’introduction 
du poison et que ce n’est qu’exceptionnellement qu’elle survient 
plus d’une heure aprfes celle-ci. Remarquons a ce sujet que le temps 
qui s’ecoule entre Tadministration du poison et la mort de I’animal 
n’est nullement proportionnelle 4 la dose injectee. Dans nos expe¬ 
riences, en effet, le seul cobaye qui ait succombe a I’administration 
intraperitoneale de 2 milligr. de chlorhydrate de strychnine par kilo¬ 
gramme est mort cinq minutes aprfes celle-ci, alors que I’un de ceux 
qui en avaient re^u par la mSme voie 26 milligr. par kilogramme 
n’a ^te tue qu’en quarante minutes. Nous avons pu, en outre, cons- 
tater que les cobayes mortellement intoxiques par une meme dose 
de chlorhydrate de strychnine succombent en des temps tres variables. 

Void les resultats de nos essais et les courbes qui leur corres¬ 
pondent. 
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R^sultats de tintoxication du cobaye par le chlorhydrate de strychnine 
injects sous la peau. 



16 . 2 18 90 »/“ 

26 . 21 100 Vo 


Puisque, pour comparer la toxicite des divers poisons, on utilise le 
plus commun^ment la dose 16thale 60 %, c’est-6-dire celle qui pro- 
voque la mort de la moitie des animaux intoxiqu^s, nous pouvons 
deduire de nos essais que le chlorhydrate de strychnine est plus 
toxique pour le cohaye s’il est administrd sous la peau que s’il est 



injects dans le peritoine, la dose 16thale 60 % obtenue dans des con¬ 
ditions exp6rimentales aussi semblables que possible, 6tant dans le 
premier cas de 6 milligr., 6 par kilogramme, dans le second de 
14 milligr., 1 par kilogramme. Bien que cette difference de compor- 
tement du cobaye k I’egard d’un meme toxique ne puisse receyoir 
d’interpretation satisfaisante avant d’avoir fait I’objet d’experiences 
appropriees, on est en droit de supposer que la strychnine adminis- 
tr^e par la voie intraperitoneale n’attaint les centres nerveux qu’aprfes 
avoir ete en partie decompos^e et Ax^e par le foie, Roger (^®) a pu, 
en effet, observer que la grenouille normale est plus resistante 6 la 
strychnine que la grenouille hepatectomisee et que « a poids egal, 
le foie emmagasine 11 fois plus de strychnine que les muscles ». 
Bien plus, avant d’affirmer lui aussi « que le foie emmagasine une 
partie assez importante de la strychnine qui le traverse » Vanossy (^'') 
a pu s’assurer que le nitrate de cet alcaloi’de est plus toxique pour la 

28. G. H. Roger. Arch, de Physiol, norm, et pathol.. 1892, 5“ s., 4, p. 24-38. 

29. Z. DE Vanossy. Arch, internal, de Pharmacodynamic, 1904, 13, p. 155-214. 
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grenouille verte {Rana esculenta L.) quand il est injects dans la 
veine cutanee que dans la veine abdominale. Enfln Hatcher et 
Eggleston (®“) ont montr6 que le foie perfuse de chien et de cobaye 
detruit une grande partie du sulfate de strychnine qu’on y fait cir- 
culer et retient une forte portion de celui qui a resiste ^ cette des¬ 
truction. 

II n’est pas non plus illogique de tenir compte de la grande suscep- 
tibilite du chlorhydrate de strychnine a I’egard des alcalins et de 
penser que, quand ce sel est introduit par la voie intraperitoneale, 
une plus grande partie en est transformee en strychnine base que 
quand on le fait penetrer par la voie sous-cutan^e. Or on sait que 
chez le cobaye I’inactivite de la strychnine base est si 6vidente que 
le grand pharmacologiste allemand Straub (3^) 'en a fait I’objet 
d’une experience de cours. A un cobaye qui, trente minutes apres 
avoir regu sous la peau 100 milligr. de strychnine base finement et 
r^cemment broy^e dans 1 cm^ d’eau distiliee, n’a encore presente 
aucun symptome d’intoxication, il suffit d’injecter au meme endroit 
de I’acide acetique dilue pour qu’en quelques minutes I’animal suc- 
combe aprls avoir pr^sente les manifestations typiques de I’empoi- 
sonnement strychnique. Cette inactivite de la strychnine qui n’existe 
pas chez le lapin cesse parfois d’ailleurs spontanement chez le cobaye, 
de telle sorte que Straub a pu observer un de ces animaux alimente 
avec du foin chez lequel les symptOmes de I’intoxication mortelle 
par la strychnine apparurent subitement huit jours apres 1’adminis¬ 
tration du toxique. 

Puisqu’elles sont de 6 milligr., 6 par kilogramme quand I’adminis- 
tration est faite par la voie sous-cutanee, de 14 milligr., 1 quand 
elle est pratiquee par la voie intraperitoneale, les doses lethales 
50 % de chlorhydrate de strychnine qui traduisent les resultats de 
nos essais chez le cohaye se montrent superieures, la premiere de peu, 
la seconde de beaucoup aux doses de sels de strychnine que les 
ouvrages classiques considSrent comme mortelles pour cet animal, 
doses qui, comme nous I’avons rappele plus haul, ne vont que de 

3 6 milligr. ; la strychnine est done moins toxique pour le cobaye 
qu’on ne I’admet d’ordinaire. Il convient toutefois de ne pas oublier 
que si 30 animaux soumis a 1’administration intraperitoneale de 

4 milligr. de chlorhydrate de strychnine par kilogramme ont tons 
survecu, un cobaye qui n’avait regu par la mSme voie que 2 milligr. 
de ce sel par kilogramme a succomb^ une intoxication strychnique 
typique. Il est done incontestable que certains animaux montrent a 


30. R. A. H4TCHER et C. Eggleston. Journ. of Pharmacol., 1917, 10, p. 281-319. 

31. W. Straub, ex R. Kuenzeh. Arch. f. exp. Pathol, u. Pharmakol., 1914, 77. 
p. 243, note 1. 
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regard de la strychnine une sensibility beaucoup plus grande que 
leurs congeneres. 

Enfin, bien que, faute d’une quantity suffisante de chlorhydrate de 
strychnine purissime, nous n’ayons pu determiner ni la dose qui 
entraine la mort de tons les animaux intoxiques par la voie intra- 
pyritoneale, ni celle qui ne tue aucun des cobayes empoisonnys par 
la voie sous-cutanee, nos essais nous permettent cependant d’affirmer 
que la plus faible dose de chlorhydrate de strychnine qui est 
toujours mortelle pour les cobayes (dose mortelle 100 % ou dose 
minimale toujours mortelle) est considyrablement supyrieure a la 
plus forte dose que ces animaux supportent sans mourir (dose mor¬ 
telle 0 % ou dose maximale jamais mortelle). Nous avons, en effet, 
constaty que la dose qui, dans les conditions de I’experience, pent 
etre tenue pour minimale lythale, c’est-a-dire celle qui n’a tuy qu’un 
des animaux intoxiques est de 2 milligr. par kilogramme, alors que 
la dose qui a tuy les 3/4 des animaux empoisonnys est de 26 milligr. 
par kilogramme. Pour yiever le pourcentage de mortality non pas 
meme de 0 % a 100 %, mais de 6 % a 76 % il a done fallu employer 
une dose 13 fois plus forte. 

Que de rares cobayes se revelent exceptionnellement sensibles ci la 
strychnine, nous le savons deja, mais, de ce que le nombre est grand 
de ceux qui survivent de tres fortes doses, devons-nous conclure 
a la frequence chez (cet animal d’une rysistance particuliyrement 
grande k ce poison ou bien devons-nous inferer que la resorption 
de la solution toxique est inversement proportionnelle au volume 
de celle-ci? De longues recherches devront etre men yes ci bonne fin 
avant qu’on soit en droit d’en dycider, mais d’ores et dyjk il convient 
d’admettre que la variability de ryaction des cobayes 4 la strychnine 
est tres grande, si grande meme que, comme Hale (^^) a pu s’en 
assurer, elle peut se manifester chez un meme animal k quelques 
jours de distance. 

Raymond-Hamet. 

32. W. Hale. Journ. of Pharmacol., 1909, 1, p. 39-47, Cfr. supra, p. 309. 
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NOTES DE PHY'rOTHERAPIE 


Le Myrte (Myrtns communis L.) 

Sa legende, son histoire, ses vertus therapeutiques. 

Le Myrte. 

A L.-G. Toraude. 

Le vieux savant distrait s’est armfi d’une loupe 
Pour contempler la fleur aux p^tales nacres 
D’un Myrte et pour compter les minces fils dor6s 
Qui font de I’androcfie une soyeuse houppe, 

Lorsque, devant ses yeux lass6s, surgit la troupe 
Des lascifs v®gipans poursuivant dans les pr6s 
V6nus qui sort du bain et bramant, alter^s 
Des philtres enivrants dont sa chair est la coupe. 

Lggere dans sa fuite, elle s’amuserait 

Du sauvage brasier qu’allument ses attraits 

S’il n’urgeait qu’au plus t6t sechilt sa chevelure 

Et qu’elle en r6par4t la fauve architecture 
A I’abri des rameaux de I’arbuste discret 
Que scrute, en rSvassant, le vieux savant distrait. 

II est, en effet, bien difficile de parler du myrte sans qu’aussitdt, 
comme dans un kaleiodoscope, surgisse une eblouissante polychromie 
de souvenirs mythologiques. Nous venons de voir pourquoi il etait 
nussi cher a Venus que le peuplier a Hercule, la vigne k Bacchus, le 
laurier a Phcebus. 

Populus Alcidae gratissima, vilis laccho, 

Formosae myrtus Veneri, sua laurea Phoebo. 

a dit ViRGiLE. D’autres divinitfe, cependant, I’avaient egalement en 
grande estime : Pallas I’aimait depuis le jour ou elle avail metamor¬ 
phose en myrte son amie la nymphe Myrsine, dans un de ces moments 
de mauvaise humeur habituels aux habitants de I’Olympe, aprfes I’avoir 
tuee, parce que I’infortunee jeune fille avail eu I’audace de la d^passer 
au cours d’une partie de footing. Dans les Grenoailles d’ARisroPHANE, 
le chceur invite Bacchus a venir danser en agitant sur son front une 
verte couronne chargde de fruits de myrte et nous savons par Athen^e 
que, si ce dieu appreciait le myrte, c’etait k cause de la propriete qu’il 
possfede de refr^ner les exhalaisons du vin. II 6tait, au contraire, banni 
du temple de la Bonne Deesse (Cybele) par les chastes matrones 
romaines qui le consid^raient comme un embleme des jouissances 
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materielles et se souvenaient, raconte Plutarque, que la femme d’un 
aruspice, ayant bu trop de vin, avait regu de son epoux une correction 
an moyen de verges de myrte. Rappelons enfm que, dans I’enfer de 
ViRGiLE, les victimes de I’Amour etaient cachees par des forets de 
myrtes, qu’apres la mort d’HippoLVTE ce fut a un myrte que se pendit 
Phedre et que Harmodios et Aristogiton se servaient, aux fStes des 
Panath4n6es, de ses rameaux pour entrelacer leurs 6p6es tyrannicides. 

Le HMas des Hebreux, dans lequel toutes les versions de la Bible 
s’accordent a reconnaltre le myrte, le (Aupolvy) des Septantes, le myrtus, 
le myrtetum de la vulgate, figure en plusieurs passages de I’Ancien 
Testament. II 6tait, a la f^te des Tabernacles, employ^ pour construire 
des tentes ; avec le cfedre, le cypres, I’olivier, il est mentionn6 par 
IsAiE parmi les arbres qu’on verra, h I’^ge messianique, croitre dans 
le ddsert ou il remplacera les orties, et pro urtica crescet myrtus. 

Si nous quittons le domaine de la l^gende et du symbolisme pour 
celui de la pbarmacologie, nous y rencontrons si frequemment le 
myrte qu’il nous faut faire un triage parmi les auteurs qui vantferent 
ses vertus. Hippocrate employait ses bales contre les flux de ventre, 
les m^trorragies, les prolapsus uterins, les ulceres des organes genitaux, 
ses feuilles pour calmer les douleurs uterines, moderer les flux mens- 
truels, rem^dier, dans les angines, k la sialorrhee. Dioscoride utilisait 
ses proprietes astringentes contre les cracbements de sang, les Erosions 
de la vessie, pour diminuer les sueurs exagerees des aisselles, guerir les 
panaris, fortifier ies ligaments des jointures. Les medecins arabes s’en 
servaient couramment contre la dysenterie et contre la toux (Ibn- 
Massouih), pour tonifier les gencives (Ishak Ibn Soleiman), contre les 
palpitations et la faiblesse du coeur, pour contenir Texophtalmie, 
(Avicenne). Razes declare que si un homme affects de tumeurs a Paine, 
introduit son auriculaire dans un anneau fait de sa tige, il est aussitot 
soulag6 : c’etait la base du sirop prescrit par Mesue pour faire cesser 
les b^morragies du poumon, des reins, de Put^rus et guerir le diab^te 
et d’une huile propre a fortifier le coeur, le cerveau, les nerfs et 
Pestomac. 

Tr6s en honneur au Moyen-Age, le myrte est recommand^ par 
Trotula (*), bouilli dans du vin, pour dissiper la f6tidite de Pbaleine, 
par Sainte Hildegarde, sous forme de decoction, en application sur 
les ^crouelles : lorsqu’elles sont rompues on les saupoudrera, pour les 
dess^cber, de ses feuilles pulv6risees P). Platearius en prescrit le fruit 
et le sue contre « le d^correment (^coulement) de nature de feme et 
d’esbolissement (Ebullition) d’umors » (^). 

1. Trotula. De passionibus mulieram curandis. Cap. LII. 

2. Hildegardis. De Arboribus. Cap. XLII. 

3. Platearius. Le Livre des simples medecines. Edition publiee par le Dr Paul 
Dorveaux, 
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C’est, d’apres Thibault Lespleigney, un puissant stomachique : 

De vomir la viande garde 
Et sur I’estomach la retards. 

II n’est pas moins utile comme topique : 

Avec I’eau qui vient de la pluye 
Consolide la chair meurtrie, 

Les plaies reclost, venin repelle, 

Foil restrainct de teste qui pelle (^). 

Les partisans de la doctrine des signatures, comme J.-B. Porta, 
emploient ses graines qui ont la durete de I’os contre les affections 
osseuses, ses fteurs h^riss6es de poils pour faire noircir les cheveux, son 
sue d’une teinte vineuse contre I’ivrognerie C). J. Sylvius dtoit la 
faQon de preparer avec ses fruits VHuyle myrtin, excellente contre la 
pelade (“) et Geoffroy nous enseigne qu’ils entraient dans la compo¬ 
sition de I’Eau d’Ange « fort recherchee des dames et des parfumeurs 
pour sa bonne odeur (') ». 

Cette odeur qui rappelle celles du romarin et de I’eucalyptus est due 
a une essence de couleur vert 4meraude qu’on obtient, dans la propor¬ 
tion de 0,66 %, de la distillation des feuilles vertes et des rameaux. 
Brautigam et Nowack ont reconnu qu’une fraction de cette essence 
bouillant de 158“ a 160“ est form6e d’un terp6ne dextrogyre presentant 
les caracteres du pin6ne (myrtfene de Gladstone), d’un hydrocarbure 
se rapprochant du camph6ne et, vraisemblablement, d’un troisi6me 
hydrocarbure pouvant provoquer la formation de born4ol. La fraction 
bouillant 6 176“ contient du ciii6ol, celle qu’on extrait 6 180“ est 
formee de dipentfene ; les Elements a point d’dbullition sup^rieur four- 
nissent un alcool, le myrtenol, liquide huileux, 6pais, incolore, 6 odeur 
de myrte (®). 

D’aprfes Bartolotti, le nom de Myrtol sous lequel, dans le com¬ 
merce, on d^signe I’essence de myrte est impropre, ce nom ne con- 
venant pas aux essences hydrocarbonees qui, comme celle du myrte, 
ne contiennent pas de corps oxygen6 (®). En plus de cette essence, 
toutes les parties du myrte, feuilles, fleurs et fruits, renferment des 
proportions de tanin assez fortes pour qu’on puisse, dans I’industrie, 
les employer au tannage des cuirs. C’est 6 la presence de ces deux 
principes que la plante doit les effets que nous avons vu nos devan- 

4. Thibault Lespleigney. Promptaaire des medecines simples en rithme Joieuse, 
1542. 

5. J. B. Porta. Phytognomonica, 1583. 

6. La Pharmacopie de M® Jacques Sylvius, 1611. 

7. Geoffroy. Traiti de la matiire midic'ale, 1757. 

8. Brautigam et Nowack. Myrtol. Pharmac. Zeitnng, 12 An., 1890. 

9. Bartolotti. L’essence de myrte. Repert. de Pharm., oct. 1891. 

Bull. Sc. Pbami. (Septembre-Octobre 1941). 21 
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ciers lui attribuer et dont plusieurs ont ete confirm6s par les auteurs- 
modernes. C’est ainsi que Delioux de Savignac a signale son utilitd 
dans le traitement de la leucorrhee d’origine vaginale ou uterine. II 
employait en injection soit I’infusion a 30 %, soit la teinture a la 
dose de 2 a 3 cuiller^es a soupe par litre d’eau ; contre les granula¬ 
tions et les ulcerations du col uterin, il utilisait des applications de 
la pondre. Ce traitement lui rendit egalement des services pour 
panser des plaies, des brulures, des ulclres et des dermatoses 
humides. II cite le cas d’un phlegmon profond, plusienrs fois incise, 
qui guerit rapidement sous I’influence d’injections d’infusion et 
d’application de poudre de myrte. Son usage interne Ini procura de 
bons resultats dans les affections des voies urinaires, dans la blennor- 
ragie, contre les sueurs des phtisiques, la dysenterie, les metrorragies : 
il vit, grdce a I’emploi de la teinture chez des h^morroidaires, les 
bourrelets se degonfler, le flux sanguin se tarir, les douleurs 
s’emousser (^“). 

A la suite des observations de Delioux de Savignac, Linarix publia 
une 6tude sur I’emploi du myrtol dans les maladies des voies respira- 
toires et genito-urinaires. 11 lui reconnut des effets diur6tiques et une 
action antiputride dont ponvaient beneficier les affections chroniques 
des bronches et des voies urinaires, le medicament s’eliminant surtout 
par les bronches mais passant aussi dans I’urine a laquelle il commu¬ 
nique une odeur prononcee de violette. Prescrit a la dose de 6 capsules 
de 0 gr., 15, il modifiait promptement les produits de secretion et se 
montrait, en outre, doue de proprietes h6mostatiques et analgdsiques 
constantes (“). 

Plus tard, Artault de Vevey adopta, pour I’administration du 
myrtol, la voie hypodermique : il prescrivait une solution huileuse 
a 10 % dont il faisait une injection de 2 a 10 cm® par jour. Les 
malades qui ben^fici^irent le plus de cette medication 6taient atteints 
de catarrhes simples avec emphysfeme et secretions muco-purulentes, 
de dilatation des bronches, de gangrene pulmonaire, de tuherculose 
avec bronchorrhee abondante : dans tons les cas, le myrtol parut 
agir avec plus d’intensite que I’eucalyptol et posseder le meme pou- 
voir antiseptique contre les germes pyogenes. Au conrs de ses essais 
cliniques, Artault de Vevey constata qu’il s’eliminait plus par la 
surface pulmonaire que par le rein et plus encore par la peau 
comme en t^moignait I’odeur de myrte que prenait le linge des 
malades au contact des sueurs. A part des reactions affectant, chez 
les tuberculeux et les f6bricitants, I’allure d’accfes de fifevre inter- 


10. Delioux be Savignxc. Le myrte et ses propri4tes th^rapeutiques. Soc. Thirap., 
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mittente, la medication etait bien supportee sans provoquer d’autres 
incidents qu’un pen d’excitation nerveuse et de cephaiee Toute- 
fois, Barker et Rowntree ont signal^, a la suite de I’emploi du 
myrtol per os, des accidents consistent en eruptions erythemateuses ou 
urticariennes ou en troubles nerveux, accidents qu’ils purent repro- 
duire chez des animaux par des injections sous-cutanees ou intra-peri- 
toneales (^^). Mais ces intoxications, semblables a celles qu’on a obser- 
vees avec I’eucalyptol, sont trop peu graves et trop exceptionnelles 
pour qu’on renonce ci employer un medicament qui pent rendre de si 
grands services dans le traitement des affections chroniques de I’appa- 
reil respiratoire. Seulement, aux injections huileuses profondes dont le 
maniement n’est pas a la portee de tons et aux capsules qui sont parfois 
mal supporters par I’estomac, on preferera des suppositoires renfer- 
mant de 0 gr., 26 ci 0 gr., 50 de myrtol : on salt, en effet, comme 
I’enseigne si judicieusement un des maitres de la phtisiologie, Andre 
Jacquelin, quels avantages presente la voie rectale pour I’administra- 
tion des substances destinees k agir sur les organes de la respiration ; 
« Elle permet une absorption rapide du medicament qui, par les veines 
hemorroidales inferieures tributaires de la veine cave inferieure, evite 
la barriere hepatique et atteint directement le reseau capillaire pulmo- 
naire, comme s’il avait ete injecte dans une veine ». 

II faut, enfin, mentionner le r61e que pent jouer le myrtol dans la 
pratique oto-rhino-laryngologique, sous forme d’inhalations ou de 
pommades intra-nasales. Depourvu de toute action irritante, il decon- 
gestionne les muqueuses, en emousse la sensibilite et exerce sur leurs 
s6cr^tions des effets antiseptiques analogues a ceux des essences d’euca- 
lyptus et de pin C®). Aux malades atteints de coryza, d’otite catarrbale, 
de sinusite, de laryngite, de trach^ite, on conseillera, par example, 
d’aspirer pendant cinq minutes, plusieurs fois par jour, les vapeurs 
d’un bol d’eau bouillante additionn^e d’une cuilleree a cafe de la 
mixture suivante : 


Myrtol. 1 gr. 

Teinture d’aun^e.30 gr. 

Alcoolature de diplotaxe ... 20 gr. 

On utilisera avec non moins de profit les preparations gal^niques de 
myrte, I’infusion ^ 15 %, I’extrait aqueux (0,20 k 0,60), la teinture 
(2 a 4 gr.), trfes utile dans les cas justiciables de la medication tannique. 

12. S. Artault de Vevey. Le myrtol en injections hypodermiques. Rev. thirap. 
mid. chir., 1896. 

13. L. F. Bahkeh et G. Rowntbee. Myrtol poisoning. Ball. John Hopkins Hasp., 
1918. 

14. Andre Jacquelin. Les tuberculoses atypiques. Masson et O®, dditeurs, 1939. 

15. C. Gatti et R. Catola. Action therapeutique des huiles essentielles dans les 
maladies de I’appareil respiratoire. Riv. Ital. Ess. Prof., 1922. 
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Mon regrette maitre Louis Renon qui les prescrivait souvent aux tuber- 
culeux leur reconnaissait I’avantage de mod^rer I’hypercrinie bron- 
chique, de combattre les hdmoptysies, de reduire les sueurs profuses, 
de faire cesser la diarrb^e et d’amMiorer l’6tat g4n6ral. Elies exercent 
sur les h^morroides une action favorable a la fois decongestionnante et 
sedative. J’ai vu frequemment des htoorroidaires eprouver un soula- 
gement manifeste en employant, une ou deux fois par jour, un suppo- 
sitoire ainsi compost : 


Extrait aqueux de myrte .... 0 gr. 30 
Extrait aqueux de jusquiame. . 2 centigr. 
Beurre de cacao.5 gr. 


Une fois les bourrelets variqueux reduits par ce topique, on se trou- 
vera bien de faire prendre aux malades, pendant une dizaine de jours, 
avant chacun des repas, de XL L gouttes de teinture de myrte ou une 
cuiller^e k soupe d’un sirop pr6par6 suivant une recette que j’ai trouv^e 
dans un manuscrit anonyme du xviii® sifecle et qui pourra int^resser 
les amateurs de pharmacologie retrospective : 

Fruits de myrte dess^chds et concass6s. ... 3 onces 

Eau bouillante.1 litre 

Laisser digerer pendant douze heures : passer avec expression et faire 
dissoudre dans cette colature : 

Sucre blanc.Une livre et demie 

Les baies qui entrant dans la composition de ce sirop etaient 
employees par les Romains en guise de poivre : Pline parle eiogieu- 
sement d’un mets, le myrtetum, auquel ils communiquaient un 
« arome genereux » et d’une sauce qui servait a relever la saveur de la 
chair de sanglier. Un de mes amis aussi erudit que gourmet, ayant eu 
la curiosite de verifier les assertions de I’illustre naturaliste, fit assai- 
sonner de baies de myrte dessechees un plat de lentilles et m’invita 
k y gouter : le relent de cette preparation, dans la quelle on aurait pu 
croire qu’un cuisinier facetieux ou distrait avait laisse tomber un bSton 
de cire a cacheter, nous parut assez facheux pour nous enlever toute 
velieite de tenter une nouvelle experience : mais I’on pent pardonner 
au myrte d’etre un pifetre accessoire culinaire en faveur des legendes 
qu’il inspira et des precieuses ressources qu’il offre aux phytothe- 
rapeutes. 

Henri Leclerc, 

Ancien President de la Soci6t4 de Th^rapeutique, 
R^dacteur en chef de la Revue de Phytothirapie, 
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({ line parente systematique entre des organismes vegetaux 
garantit-elle une constitution cbimique analogue ? Des proprietes 
ehimiques pbarmacologiques ou industrielles analogues garantissent- 
elles une parente systematique des organismes producteurs ? (^) » 

Le long litre de cet important ouvrage du savant botaniste et 
pharmacologiste qu’est notre collaborateur et ami E. de Wildeman 
dispense de tout commentaire concernant le but poursuivi par 
1’auteur. En mSme temps, il ^veille dans 1’esprit du lecteur la 
complexity du probleme pos^ qui rend tout travail analytique ci peu 
piSs impossible. 

D’abord, il reprend les arguments qu’avec Aug. Chevalier et lui, 
nous ryp6tons en toute occasion en faveur d’une coordination des 
ytudes ehimiques, pbarmacologiques et industrielles, concernant la 
flore tropicale usuelle. 

Combien en effet existe-t-il maintenant de recherches qui ont 
abouti A consacrer les usages locaux ? 

« Beaucoup d’Etats, ycrit de Wildeman, se sont preoccupys de faire 
ryunir des documents sur les plantes indigynes de ces groupes ; on 
doit les fyiiciter de ces mesures, mais on doit aussi regretter que ces 
recherches, laissyes* A des initiatives yparpiliyes, aient yty faites sans 
avoir au pryalable essayy d’ytahlir un plan de travail mdrement 
ytudiy, et, comme nous le voudrions et I’avons, avec les confreres 
et amis les professeurs Aug. Chevalier et Em. Perrot, fait remar- 
quer, hasy sur des dycisions prises en commun dans des ryunions 
internationales de compytences. » 

Citant des exemples A I’appui de sa th^se, il ajoute : 

« Malgry de telles preuves, dans divers milieux on continue une 
campagne contre la phytotMrapie, accordant une pleine et entiyre 
confiance aux mydicaments ehimiques souvent synthytiques. On 
oublie, en jetant le discrydit sur les drogues d’origine vygytale, que 
e’est du vygytal que I’on a tiry jusqu’& ce jour la plupart des 
mydicaments vraiment actifs et que e’est grAce aux ytudes, de 
plus en plus fouiliyes, entreprises sur des corps extraits des vygA- 
taux, que par une analyse dytailiye on est arrivy a une synthyse, dont 
les produits, dans ces derniyres annyes, ont pu faire une concurrence 
parfois justifiye, nous I’acceptons volontiers', aux produits naturels. » 

Une parenty botanique ne pent nullement garantir une analogie 

1. E. DE Wildeman. 1 vol., in-8o raisin, 146 p. Bruxelles, Palais des Academies, 
1941. 
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dans les effets pharmacologiques et ce fait se degage notamment, une 
fois de plus, dans les etudes sur les Rubiac4es, qui sont poursumes 
depuis deja bien des annees dans mon laboratoire. 

Les conditions de culture, de milieu, peuvent modifier dans de 
notables proportions la constitution chimique de certains veg^taux, 
qualitativement et quantitativement, sans qu’il soit possible dans la 
plupart des cas de deflnir le facteur agissant ; dans la plante saine 
et la plante parasit6e, le professeur Wattiez n’a-t-il pas montre par 
exemple que cbez les bulbes des Crinum congolais. Taction de la 
culture modifiait la teneur en alcaloide, provoquait Tapparition de 
saponine, etc. ; d’un autre c6t6, les analyses de R. Salgues, en 1935, 
sur les feuilles du palmier (Chamaerops humilis) et sur le Medicago 
Lupulina parasites par un champignon, il y avait augmentation 
notable du pourcentage en protides, en potasse, en phosphore avec 
diminution du poids, des cendres, etc. 

L’auteur passe ensuite a Tetude des plantes k latex, parmi lesquelles 
des especes appartenant a des families v6getales ou des genres diffe- 
rents donnent par coagulation un caoutchouc de quality dont les 
caracteres chimiques sont tr^s xoisins ; il discute les opinions 4mises 
par de nombreux auteurs... en prenant de meme des exemples cbez 
les especes v^getales a glucosides, h alcaloi'des, etc., toute son argu¬ 
mentation porte sur les faits qui lui permettent de montrer que la 
conclusion de Raymond-Hamet dans son 6tude du Rauwolfia vomitoria 
est trop absolue. Get auteur, en effet, recherchant si la parente 
botanique des drogues n’entrainerait pas Tanalogie de leurs effets 
pharmacologiques, question que nous avons posee nous-meme, 
termine en ^crivant : « En repondant affirmativement k la question, 
Texperience a prouve que la therapeutique rationnelle pent esperer 
plus encore de la le^on presque toujours infaillible de la botanique 
systdmatique que des revelations trop souvent fallacieuses des gue- 
risseurs indigenes. » 

C’est peut-etre en effet aller un peu loin et ceux que preoccupe 
Tetude chimique des v^getaux liront avec fruit, le long, minutieux et 
trks interessant travail de de Wildeman, qui comprend une tres impor- 
tante documentation et qu’il est impossible d’analyser en detail. 

L’auteur a consacr6 45 pages a une enumeration d’alcalo'ides et 
glucosides presents dans des especes de families vegetales differentes, 
qui est particulierement k consulter. Et il conclut : 

« Une meme substance chimique ou des substances fort voisines 
peuvent exister cbez des especes de genres differents dans une meme 
famille ou dans des repr^sentants de families vdg6tales differentes, 
soit seules, soit accompagndes de substances du meme groupe ou 
de groupes chimiques dissemblables. Une substance ou des substances 
analogues appartenant au meme groupe, n’existent pas forcement 
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dans toutes les espfeces, mgme voisines, d’un genre determine. 

« Une espfece pent changer de constitution, voir disparaitre un ou 
plusieurs de ses constituants chimiques, que ceux-ci soient ou non 
utiles directement a la vie de la plante, qu’ils soient de valeur, indus- 
triellement parlant, ou bien actifs au point de vue medical, toxiques 
pour I’homme et les animaux et paraissent caractMser le Regne 
vegetal. 

« Cette disparition peut se faire sous Taction de facteurs varies 
internes ou externes, sans que pour cela les caracteres morphologiques 
externes et meme internes soient sensiblement modifies. Peut-etre 
un jour sera-t-il possible d’6tablir des concordances entre carac- 
t^res chimiques et caracteres morphologiques, dits « specifiques ». 
Pour arriver a ces resultats, il nous faudra accomplir de grands 
progres dans la connaissance de la constitution chimique des vege- 
taux et que nous ayons pu etablir, au moins dans une certaine mesure, 
la stability de ces caracteres. » 

Tel est, brievcment expose, le contenu de cette notice qui doit se 
trouver sur toutes les tables des laboratoires s’occupant de phyto- 
chimie. 

II m’est agreable, de feiiciter de Wii.deman, de continuer sa longue 
et fructueuse carriere par des exposes synthetiques des connaissances 
acquises, auxquels je m’associe pleinement, et en connaissance de 
cause. 

Prof. Em. Perrot. 
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1° LIVRES NOUVEAUX 

GUILLIERMOND (A.) et MANGENOT (G.) Precis de Riologrie v^e^tale. 
2' edit., 1 vol., t.ttO pages, 631 figures, 2 planches en couleur. Prix : broch6, 
130 fr.; relid, 158 fr. Masson et C’®, ddit., Paris, 1941. — Le succds dclatant 
remportd par la premifere ddition (1937) de leur Prdcis de B'ologie v^g^tale a 
incite MM. A. Guilliermond et G. Mangenot a conserver le plan gdndral de 
leur ouvrage. Rarement livre justifie autant par son contenu le titre qu’il 
porte. II s’agit bien uniquement d’un precis qui englobe toute la biologic 
vdgdtale. En effet, les quelques lacunes de la premiere ddition ont etd 
combldes et un grand nombre de chapitres ont dtd remanids et modernisds : 
tels ceux relatifs aux protides, aux lipides, aux ferments, aux substances de 
croissance, a la fleur, a la paldobotanique, aux bactdries et aux champignons 
supdrieurs. 

En depit de ces nombreuses additions ou modifications, le volume n’a 
gudre augments que d’une trentaine de pages. Les auteurs ont done rdussi 
a le compldter sans I’alourdir. 
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La matifere trait^e est conforme au programme du certiflcat P. C. B. mais 
elle d^passe et de beaucoup ce qu’il est humainement possible d’enseigner 
dans les quelques mois reserves i I’dtude de la biologie vegetale. 

Get ouvrage permet copendant S, toutes les categories d’etudiants jeunes 
ou attardes, excellents, moyens on mddiocres comme au « public scienti- 
flque » de s’instruire facilement, chacun y trouve ce qu’il peut d6sirer. 

Rappelons les grandes divisions de I’ouvrage qui comprend une intro¬ 
duction et quatre parties : Introduction, caracteres generaux des Stres vivants. 
— partie : organisation des vegetaux; I, les methodes d’etude de la cel¬ 
lule; II, caracteres genSraux de la cellule; III, divers constituants figures 
de la cellule; IV, la multiplication des cellules; V, la dilTerenciation cellu- 
laire et les tissus. — 2' partie : le fonctionnement des vegdtaux; I, notions 
de physiologie cellulaire; II, conditions necessaires au fonctionnement des 
vegetaux; III, le metabolisme; IV, le parasitisme et la symbibse; V, la crois- 
sance et les mouvements des vegetaux. — partie : la reproduction et revo¬ 
lution ; I, la multiplication asexuelle; II, la reproduction sexuelle; III, I’here- 
dite; IV, revolution. — 4® partie : les bacteries et les champignons; I, les 
methodes de cultures; II, les bacteries; III, les champignons. 

Comme on le voit, ce livre excellent s’eloigne par certains points de 
I’enseignement de la botanique comme il est generalement donn6 dans les 
Facultes et Ecoles de Pharmacie, mais il le complete harmonieusement. 

En effet, les exigences de notre profession obligent A reserver dans les 
programmes une large part a I’etude de la morphologie externe et interne, 
avec de longs developpements consacrAs A I’anatomie de la cellule, des 
tissus et des organes, ce qui incite I’Atudiant A croire que la botanique est 
un peu comme la mAdecine lAgale, qui opere principalement sur le cadavre! 

Une heureuse rAaction s’est produite cependant A la FacultA de Paris 
(peut-Atre ailleurs Agalement) et nul doute que si la rAforme tant souhaitAe 
des Atudes pharmaceutiques Atait courageusement entreprise, des heures 
passionnantes seraient rAservAes A I’enseignement de la biologie vAgAtale. 

La lecture du livre de MM. A. Guilliermond et G. Mangenot en donne un 
avant-gout. 

Il faul une de fois de plus fAliciter les Aditeurs du Prdcis de Biologie vege¬ 
tate, pour la parfaite presentation iconographique et typographique de cet 
ouvrage. M.-M. Janot. 

POMIANE (Edouard de). La Technique ciilinaire actuelle et les 

aliments de rempiacemeiit. Collection Les Thirapeutiques nouvelles. 
J. B. Bailliere et fils. Adit., prix : 14 francs, Paris, 1941. — Professeur A 
rinstitut d’HygiAne alimentaire, Edouard de Pomune est un spAcialiste de 
la « Gastrotechnie » qu’il a AlevAe a la hauteur d’une science. Il nous en 
donne un resumA substantiel que les pharmaciens liront avec autant d’in- 
tArAt que les mAdecins, pour peu qu’ils s’intAressent aux problAmes 
dietAtiques. L’application de la gastrotechnie culinaire constitue un cha- 
pitre de brCilante actualitA. I es observations de I’auteur portent sur les 
modifications A apporter aux habitudes anciennes taut dans dans la prApa- 
ration des aliments que dans la constitution des rAgimes. Plus d’un con- 
seil est A retenir, directement utilisable par res temps de restriction; 
nous ne citerons parmi les meilleures formulas que les coques nigoises, 
les seiches amAricaines, les steaks de fromage, les rillettes de tourteau 
d’arachide, les topinambours « barigoule » et la choucroute de rutabaga. 
Beaucoup, parmi les lecteurs, voudront essayer ces recettes; ils feront 
connaissance avec des plats nouveaux, qui leur permettront une agreable 
variAtA dans leurs menus. R. L. 
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2“ JOURNAUX - REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Chimie analytique. 

Sur une cause capitate d’errenr possible dans la pccherche 
des azotites, en hydrologic. Deniges (G.). C. R. Ac. Sc., 1940, 211, 
p. 756. — Les diverses sources de combustion vive produisent, en brulant a 
I’air, des quantiles importantes d’ion azoteux, dont une proportion appre¬ 
ciable est absorb^e par les eaux qu’on 6vapore, en capsule ouverte. II est 
done indispensable, quand on recherche des doses trfes faibles d’ion azoteux, 
d’operer par distillation, de pr6f6rence sous pression r6duite. P. C. 

Pcoc6d6 de dosage de la vitamine B, dans les preparations 
m^dicamenteuses. Bessot (Lucien). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9“ s., 
1, p. 281-286. — La vitamine B„ trait6e k I’ebullition, en milieu fortement 
chlorhydrique, par I’acide silicotungstique, donne un prfecipite blanc, dense, 
trfes peu soluble dans I’eau bouillante, I’acide chlorhydrique dilue ou I’acd- 
tone. Ce pr^cipite, convenablement lav6 et sech6, peut 6tre pes6; aprfes calci¬ 
nation, la pesee de I’anhydride silicotungstique permet de verifier le dosage 
ainsi que la puretS du produit; la deuxieme pes6e doit donner un resultat 
trfes voisin de celui de la premifere. R. Cr. 

IVouvelles reactions d identification de ia snirauiide. Rodil- 
LON (G.). Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9= s., 1, p. 479-482. — Reaction a 
I’hypobromite : on obtient, A froid, une coloration orangde intense et stable. 
Constatations faites en chauffant progressivement, k sec, quelques centi¬ 
grammes de sulfamide. R. Cr. 

Examen critique des techniques de dosase des acidns 
amin^- adoptees a In nouveile Pharmacop^e. Aurousseau (L.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9“ s., 1, p. 329-341. — Les dosages des acides 
aminAs dans la peptone officinale et dans le digestat pancrAatique de la 
fibrine lors de I’essai protAolytique de la pancreatine, tels que les pratique le 
Codex, sent affectAs d’une importante cause d’erreur par defaut, tenant a 
I’emploi d’une quantity insufflsante de formol, A la neutralisation prAalable 
des liqueurs en presence de phenolphtaleine et A la cessation de I’addition 
de soude titrAe des I’apparition d’une lAgAre teinte rose. L’auteur propose 
I’eraploi d’un volume de solution de formol du Codex egal A celui de la 
liqueur A titrer, la neutralisation prAalable en presence de bleu de bromo- 
thymol, I’utilisation de soude N/5 et la continuation de I’addition de celle-ci 
jusqu’au virage de la phAnolphtaieine au rouge tres net. R. Cr. 

Cbiraia biologique. 

L’oxydation du soufre en chimie organique. Application h 
son dosage dans les pi-ot^ines et ie-irs derives. Lefevre (C.) et 
Desgrez (P.). Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9= s., 1, p. 341-345. 

Sur ie dosasre de la methionine. Lefevre (C.) et Desgrez (P.). Journ. 
Pharm. et Chim., 1941, 9« s., 1, p. 345-349. 

Gataholisme du .soufre methionique. Lefevre (C.) et Desgr z (P.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9" s., 1, p. 349-351. R. Cr. 
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Reniarques sur la fixation des composes arsenicaux sur les 
protdines. Drevon (B.) et Fourneau (E.). Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9's., 
1, p. 473-479. — La denaturation de certaines prot^ines (pi’ot6ines du s6rum) 
par I’acide trichlorac^tique amfene celles-ci a un 6tat de division leur conf6- 
rant la propridte d’adsorber certaines molecules arsenicales. Parmi les arse¬ 
nicaux organiques, seuls les composes de I’arsenic trivalent sont adsorb^s. 

R. Cr. 

Quelques notions r6centes sur la constitution et le rdic phy- 
siologiquc des oxydases. Courtois (Jean). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 
9'= s., 1, p. 235-266 et 306-313. — Importante revue, consacree aux decou- 
vertes recentes concernqnt la nature et le role des diastases oxydantes chez 
les vSg^taux et chez les animaux. R. Cr. 

Aetivite vitamioique K de I’a-toeoquinone. The vitamin E activity 
of a-tocoquinone. Emerson (0. H.), Emerson (G. A.) et Evans (H. M.). Journ. of 
biol. Chem., 1939, 131, n” 2, p. 409. — Des essais sur les rats ont montre que 
I’a-tocoquinone possede I’activite vitaminique E. R. L. 

Aldtabolisme de la choline. 1. L’apparition et la prevention de la 
degeneration hemorragique che^ les jcunes rats a un l eg'nie 
pauvre en choline. Choline metabolism. I. The occurence and prevention 
of hemorrhagic degeneration in young rats on a low choline diet. Griffith 
(W. H.) et Wade (N. J.). Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n” 2, p. 567. — Les 
jeunes rats ont besoin d’une plus grande quantite de choline que les adultes. 
La croissance n’est pas entrav6e quand la carence est limitee au simple fait 
de ne pas empScher la production de foies gras; si elle est plus poussee, 
I’integrite des reins, du thymus et de la rate n’est plus assuree. 

R. L. 


Le facteur curatif (vitaminc If) de I’intoxication due aii.x 
hlancs d’ceufs, avee des r6fdrences particuliftres sur sa pre¬ 
sence dans differents aliments et dans la ievire. The curative 
factor (vitamin H) for egg white injury, with particular reference to its pre¬ 
sence in different foodstuffs and in yeast. Gvorgy (P.). Journ. of biol. Chem., 
1939, 131, n" 2, p. 733. — Le facteur curatif de I’intoxication due aux blancs 
d’lEufs ou vitaraine H semble faire partie d’un complexe qui est insoluble 
dans I’eau et dans les lipides et duquel il est liber6 au cours de I’autolyse de 
la levure obtenue en presence de toluene. La levure semble poss6der le fer¬ 
ment necessaire a la liberation de la vitamine H. R. L. 

Essais pour Isoler le Facteur (vitamine H) curatif de I'inloxi- 
cation due au.x hlancs d'oeufs. Attempts to isolate the factor (vita¬ 
min H) curative of egg white injury. Gvorgy (P.), Kuhn (R.) et Lederer (E.). 
Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n“ 2, p. 745. — La vitamine H a pu 6tre 
extraite d’une poudre de foie sfeche, par digestion avec la papa'ine et auto- 
clavage sous haute pression. La dose n6cessaire chaque jour 4 un rat se 
trouve contenue dans 0 milligr., 5 du r^sidu sec obtenu, correspondant a 73 
ou 100 milligr. de la poudre de foie d’origine. R. L. 

Proprieties physicochi'niques du facteur (vitamine II) curatif 
de I'intoxication due aux hlancs d’oeufs. Physicochemical properties 
of the factor (vitamin H) curative of egg white injury. Birch (T. W.) et 
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€y6bgy (P.). Journ. of biol. Chem., 1939, 131, n” 2, p. 76i. — La vitamine H 
serait un ampholyte dont le point iso61ectrique serait compris entre les 
pH 3 et 3,5. R. L. 


Hygiene. — Therapeutique. 

Le rachiiisme experimental en presence d’un exc6s de vita- 
mine A. Javillibr (M.) et Emerique-Blum (M“' L.). C. R. Ac. Sc., 1941, 212, 
p. 289. — Chez le rat, I’exces de vitamine A precipite les phenomenes d’avi- 

taminose D. P. C. 

Action des injections intraveineuses de gluconate de cal¬ 

cium sur la reserve alcaliueet lacalci'mie. Lecoq (R.). C.R.Ac.Sc., 
1941, 212, p. 314. — Le gluconate de calcium, administr6 par voie intravei- 
neuse, n’est utilise que lentement par I’organisme, mais son action est 
durable; elle amfene une elevation sensible de la calc6mie et surtout de la 
reserve alcaline. Ces modifications sanguines paraissent expliquer les pro- 
pri6t6s antihemorragique, anticlasique et antitoxique du gluconate de 
calcium. P. C. 

Le role de I'alcalose dans la production du racliitisme expe¬ 
rimental. Lecoq (R.). C. R. Ac. Sc., 1941, 212, p. 930.— Le rachitisme expe¬ 
rimental pent etre envisage comme une manifestation d’alcalose. II est facile 
de combattre les effets de I’alcalose au moyen d’un acide tel que I’acide 
lactique, sans que les conditions experimentales de luminosity, de carence 
en vitamine D et de desdquilibre phosphocalcique soient en rien modifi6es. 

P. C. 

Inhibition du pouvoir toxique de la tuberculiiie brute sur le 
cobaye tiiberculeux apr6s contact prolong^ sous vide avee de 
I’extrait surrdnal total. Ferkbach (E.) et Rullier (G.). C. R. Ac. Sc., 
1941, 212, p. 960. 

Le traitement de I'euu par le chlore et le test de chlore. Du- 

OEVANT et Lasausse (Ed.). Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9' s., 1, 

p. 397-400. — Emploi de la chloramine a la concentration la plus faible qui 
permette de ramener a 10 par litre le nombre de colibacilles contenus dans 
1 litre d’eau a traiter. En saison chaude (temperature de I’eau : 16 k 23“) 
I’activity de la chloramine sur le colibacille augmente. R. Cr. 

Traitement du charbon par les suifsimides. Ravina (A.). Presse 
mddicale, 1940, 48, n” 37, p. 424. — L’avantage de la sulfamidotherapie est que 
I’amyiioration est rapide, manifeste, sans chocs sbriques, peu couteuse, 
applicable en pleine campagne. L’association comprimes et pommade limite 
A dix jours le traitement. R. R. 

Indications et technique de roxyg^noth«5rapie dans les aflTec- 
tions cardio-vasculaires. Laubry (Ch.), Joly (Fr.), Guillaumin (Ch.-O). 
Presfc medicate, 1940, 48, n" 44, p. 471. — Les auteurs utilisent la tente a 
oxygene avec ventilateur yiectrique, concentration de I’oxygfene dans Fair 
de la salle variant de 45 k 70 “/o. Les rysultats sont variables selon la nature 
des cardiopathies : 14sions artyrielles et valvulaires, retrecissements mitraux, 
cyanoses. L’acalinitk pH du sang s’yikve dans le sang arteriel comme dans le 
sang veineux : 7,33 a 7,40, 7,32 a 7,36. Le gaz carbonique du plasma perd la 
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forme libre, et se combine aux bases. L’air alv6olaire s’enrichit en oxygfene, 
aux d6pens du pourcentage initial du CO,. Le traitemenl doit 6tre rapide et 
poursuivi longtemps; il faut 6viter les interruptions et les faibles concen¬ 
trations initiales. Les masques sont arejeterdans lecas dessujets dyspnSiques 
et angoissds. R. R- 

Di->po.sitifs pour la pratique de I’oxyg6notli6ra|»ie. Binet (Ldon) 
et Rochet (Madeleine). Presse mMicale, 18 mai 1940, 48, n“ 44, p. 492. — Les 
auteurs emploient un masque non hermStique, en rhodoid transparent,. 
adr6 a la partie superieure, avec visifere et gaine souple au niveau de la 
nuque et du front. Les auteurs 6tudient la composition de I’air suroxyg6ne 
inhalg; dans le cas d’un debit classique de 8 litres par minute, le gaz 0, 
passe a 60 »/a et le CO, entre 1 et 2 “/o. Si I’espace ouvert du masque est 
rdduit, le pourcentage d’oxygfene monte vite ii 70. Pendant ce temps, Pair 
alv6olaire acquiert une composition de 50 “/o en oxygfene et 5 “/o en CO,; le 
mfime air alvdolaire, pendant une respiration normale, donne 15 °jo en 
oxygfene et 5 “/o en gaz carbonique. II est facile de r^aliser des appareils a 
traitement collectif avec canalisation semi-fixe et dix tubulures secondaires 
terminees par des masques a deux ou trois soupape.s, des cagoules ou des 
inhalateurs en matifere plastique. Le camion d'oxygfinotherapie comprend 
10 tubes a oxygene de 7.000 litres chacun et 24 masques. R. R. 

R»‘percus«>ivit4. Irritability. Inrlivirtuality Thomas (Andrd). Presse 
midicale, 1941, 49, n“ 7, p. 67. — A la suite d’une affection locale, les reflexes 
sympathiques cutan^s du tegument, chez I’homme, s’exagferent, sur le 
mSme c6t6 que la 16sion ou cicatrice. Ce ph6nomi‘ne, appeld r6percussivit6, 
s’dtend sur une region ou un membre, ou bien reste auxconflns de la l6sion. 
Ces reflexes, quelquefois permanents, n’ont aucun rapport, par leur fre¬ 
quence ou leur gravity, avec la lesion causale. Cette rfipercussivitd se pre¬ 
sente dans trois conditions : 1“ irritability anormale d’une region: 2“ r^ponse 
excessive et Elective d’un organe vis-i-vis d’une excitation lointaine, k cause 
d’une irritability des conducteurs; 3“ irritability anormale au point d’exci- 
tation. R R. 

I.a mrsure dp la elyc6mie it jeun el le traitement du diabyte 
SHCry. Boulin (R.). Presse mMicale, 1941, 49, n“ 25, p. 306. — Le taux de la 
glycemie a jeun au ddbut de la matinye ne renseigne pas sur son yvolution 
dans les vingt-quatre heures. Les taux ne sont voisins que chez le sujet sain et 
le petit diabytique traity parle regime. Chez les diabetiques A plus de 1 gr., 80 
a jeun, se prysente surtout vers 14 A 18 heures une pAriode d’hypoglycymie 
(0 gr., 70 et mAme 0,60), ce qui semble contre-indiquer le traitement par 
I’insuline ou I’insuline-protamine-zinc. Rathery avait dyja signale I’intyrSt 
des dosages du glucose sanguin rApytes toutes les heures. R. R. 

Uu nouveau test dp I’hypurthyroidie. 1,’ypreuve de la galac- 
tosymie provoquye. Rivoire (R.), Presse medicate, 1941, 49, n" 46, p. 575. 
— Dans I’hyperthyroidie, lacrpacite des tissus a utiliser le sucre n’est pas 
diminuye, elleest au contraire augmentee, ainsi qu’en tymoigne la diffyrence 
de teneur en sucre des sangs artyriels et veiueux. II s’agit d’une accyiyration 
de Tabsorption intestinale des glucides, en particulier du galactose. Comma 
ce sucre est indypendant de Tinfluence des hormones, de I’insuline, un 
taux yievy de galactose sanguin 1 heure aprAs ingestion de ce sucre est une 
forte prysomption d’hyperthyroidie. Le pic de la galactosymie provoquye 
est normalement de 0 gr., 15 par litre. Dans I’hyperthyroidie, le test du 
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galaftose donne une flfeche de 0 gr.,50 a 1 gramme par litre dans I’heure qui 
suit I’ingestion de 0 gr., 66 de ce glucide par kilogramme de poids corporel. 
La correspondance avec le metabolisms basal n’est pas fitrolte. Le test est 
normal chez les diab6tiques. Chez les insuffisants h6patiques, le test est dans 
la zone douteuse ; entre 25 et 40 centigrammes. Le dosage du galactose est 
effectu6 par la methode de Folin et Wu A la solution cupro-alcaline; le 
galactose n’est pas fermentescible, le glucose est Alimine par action prealable 
pendant dix minutes d’une suspension de levure de bifere. R. R. 

L’examen cles selles pour le >liagnostic diff^rentiel et le trni- 
temeiit des eot6i-ites ohroiiiqiies. Letulle (Raymond), Presse midicale, 
1941, 49, n” 44, p. 551. — Lorsque la recherche des parasites est negative, 
il est nAcessaire derechercher si le syndrome entAritique chronique relAve de 
I’insufflsance fonctionnelle d’une ou plusieurs glandes digestives, d’ano- 
malies de la flore microbienne ou de troubles de la motricitA. 

La presence dans les selles de tissu conjonctif, de paquets de fibres 
musculaires, de cristaux d’oxalate, est un signe d’insuffisance chlorhydrique 
gastrique. La presence de substance pectique (tissu conjonctif des vAgAtaux) 
est un signe d’insuffisance alcaline duodenale. Les microbes de provenance 
alimentaire et buccale sont normalement detruits dans I’estomac, une defi- 
cience gastrique favorise les colites. Tout est digArA A I’arrivee dans le 
■caecum, sauf la cellulose et une partie de I’amidon, c’est lA que la bilirubine 
se transforme en stercobiline et que les ferments des glucides attaqueot la 
cellulose;' une fraction trop abondante de cellulose et d’amidon est done, 
dans les selles, signe d’Avacuation prAmaturAe. Les bactAries, par leurs 
ferments, interviennent surtout vers le caecum; dans le grAle, les microbes 
sont peu nombreux; A I’Amission des selles 95 des bactAries sont mortes, 
surtout A cause de la faible teneur en eau. L’examen macroscopique met en 
evidence mucus, pus, sang, tissu conjonctif, grains de pomme de terre, 
fibres striAes de viande. L’examen microscopique rAvAle flore iodophile, 
Blastocystis, leucocytes, spirilles. Les produits de faction microbienne sont 
observAs par le dosage des acides organiques pour les fermentations, le 
dosage de I’ammoniaque pour les putrAfactions. Les principaux syndromes 
coprologiques sont les insuffisances gastrique, pancrAatique, biliaire. Les 
colites sont rAvAlAes par la prAsence A'Entamoeha coli, Trichomonas, spirilles, 
eau d’hypersAcrAtion. R. R. 

Le problfeme de I’oriarine de la vie sur le globe & la lumi^re 
<les ddeouvertes r6cenles en bioloeie et en astronomie. Boivin 
■(AndrA), Presse mMicale, 1941, 49, n“ 44, p. 563. — La vie serait apparue 
dans des conditions chimiques (atmosphAre riche en gaz carbonique, 
dApourvue d’oxygene) fort diffArentes des conditions actuelles. D’autre part, 
I’univers n’est pas statique, il est expansible et a dAbutA par un atome peut- 
Atre unique, dans un milieu chargA de dAsintAgrations successives. 

R. R. 

Pbarmacodynamie. 

Action hyperglycAmiante de la tbdophvliine chez le lapin. 
Contribution it 1 Alude de son mAcanisme. Hazaro (R.) et Jbquier (R.). 
Journ. Pharm.^et Chim., 1941, 9'= s., 1, p. 425-434. — La thAophylline provoque 
chez le lapin une hyperglycAmie constante, rapide, non proportionnelle A la 
dose injectAe, fortement diminuee, sinon supprimAe par la spartAine, done 
vraisemblablement d’origine centrale. R. Cr. 
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Titrate de I'insullne-zinc-protainine. Hazard (R.), Cheymol (J.) et 
Henry (R.). Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9® s., 1, p. 377-382. — Dans le cas- 
des insuline-zinc-protamines, on pent determiner facilement ii la fois I’acti- 
vit6 hypoglycemiante en unites insuliniennes et la quality sp6ciale de I’insu- 
line a action prolong6e. La similitude d’action sur la glyc6mie de I’insuline- 
zinc-protamine et de I’insuline ordinaire quand on les injecte par voie 
intraveineuse permet d’abord de determiner le titre de I’une et de I’autre en 
unites internationales. De plus, Taction de Tinsuline-zinc-protamine par 
voie sous-cutan6e se caract6rise par une hypoglycdmie beaucoup plus pro- 
longee qu’avec Tinsuline ordinaire; enfln, Tetablissement d’une surface 
d’action, dans le calcul de laquelle interviennent non seulement Tintensite, 
mais encore la duree de Thypoglycemie permet de juger, par comparaison 
avec Tinsuline, de la valeur speciale de Tinsuline-zinc-protamine. 

R. Cr. 

£tude de I’actiou pharinacodynamique de I’alpha-phdnyl- 
beta-aminopropane (beiizt^drine) rhez 1 animal. Dautrebande (L.), 
Philippot (E.) et Charlier (R.). Arch, intern. Pharm. et TMr., 1939, 62, 
p. 179-201. — A faibles doses (S a 20 milligr.), la benzedrine determine, cheE 
le chien, une augmentation de la pression arterielle, contemporaine d’une 
vasoconstriction peripherique notable et nette et durable. Bradycardie 
intense que Ton pent retrouver sur le coeur isoie de grenouille, mais qui, 
chez le chien, in toto, est due surtout a une action reflexe du centre cardio- 
moderateur, avec peut-Stre une excitation ou une sensibilisation de la 
Peripherie sympathique et aussi probahlement une action toxique sur le 
myocarde. Augmentation nette et persistante de Tamplitude des contractions 
cardiaques. Augmentation importante de la diurese justiflee par les condi¬ 
tions circulatoires (hypertension generate, accumulation de sang dans les 
vaisseaux renaux distendus) que realise la benzedrine. Dans la plupart des 
cas, stimulation moderde de la respiration, principalement d’origine sino- 
carotidienne reflexe. Sensibilisation du systfeme nerveux autonome ortho- 
sympathique, la rdponse a Tocclusion des carotides et a Tinjection d’adrena- 
line etant nettement plus accentuee aprfes benzedrine. Apres doses faibles 
rdpetees, la benzedrine jouit de proprietes inverses, elle devient hypoten¬ 
sive, antidiuretique et depressive du systfeme nerveux vaso-moteur periphe¬ 
rique, notamment au niveau des synapses. A doses fortes d’emblee, la ben¬ 
zedrine est hypertensive, mais elle est nettement hypotensive quand la forte- 
dose est administree a un animal qui a regu, au prealable, une dose forte 
unique, ou plusieurs doses faibles de cette substance. L’administration de 
fortes doses d’embl6e permet de bien mettre en evidence Taction toxique de 
la benzedrine, 4 ces doses, sur la fibre myocardique. P. B. 

Action du parasympathol sui* la Bbrillation du coeur. Dongex 
(K. Van). Arch, intern. Pharm. et Thir., 1939, 62, p. 261-263. — Le sympathol 
eieve la resistance centre les excitations dlectriques, determinant des extra- 
systoles, de la tachycardia et de la fibrillation; la fibrillation consecutive 
disparait dans tons les cas. 11 raccourcit la periode refractaire et le temps de 
conduction. H neutralise ou empSche les rythmes heterotopes causes par 
’adrenaline ou BaCl,. P. B. 

Action de quelques amines en rapport avec I’adr^naline : 
m6tboxy-pli6nylisopropylamine. Gunn (J. A.I, Gurd (M. R.) et Bachs- 
(L). Journ. Physiol., 1938, 95, p. 485-500. — Avec le mSme noyau phenyle. 
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la chaine lal^rale isopropylamine rend un corps plus toxique, plus excitant 
du systems nerveux central et moins completement sympathomimetique 
que le corps correspondent avec une chaine laterals dthylamine. Avec 
une chaine 6thylamine ou isopropylamine, un compose mdthylfenedioxy 
est plus toxique, plus excitant du systems nerveux central et plus complfe- 
tement sympathomimetique qu’un compose dimethoxy. La presence d’un 
groupement Oil en position para rend un compose moins toxique, moins 
stimulant pour le systems nerveux central, mais complfetement sympatho- 
mimetique qu’un N ou un CN^O en position para. Beaucoup de corps de ce 
type garden! la faculte de determiner les actions sympathomimetiques 
peripheriques caracteristiques de I’adrenaline chez les chats quand ils 
cessent de produire ces effets sur les rongeurs. Chez les lapins les effets 
augmentateurs-acc61erateurs sur le coeur perfuse manquent ou sont tres 
peu marques alors qu’ils sont prononcds chez les chats et chez les rongeurs 
Faction sur le muscle lisse est un effet d’excitation generals, independant 
des effets de Fexcitation sympathique, tandis que chez les chats les divers 
effets moteurs et inhibiteurs que Fadrenaline determine sur le muscle lisse 
des ditrerents' organes sont plus fldelement reproduits. Dans le cas de la 
dimethoxy-phenylisopropylamine, si Fon introduit un noyau phenyle addi- 
tionnel dans le groups methoxy en position 3 ou 4, cette modification rend 
le corps plus excitant du systfeme nerveux central, mais Faction stimulants 
du muscle lisse est remplacee par une action depressive. P. B. 

Action des amines sympathomimetiques sur la preparation 
cardiopuimonaire. Grismon (J. M.) et Tainter (M. L.). Journ. Pharm. exp. 
Ther., 1938, 64, p. 190-208. — Toutes les amines sympathomimetiques etu- 
diees ont acceiere le cceur, diminue les volumes systolique et diastolique 
et augmente le debit cardiaque. L’activite stimulants cardiaque croit dans 
Fordre suivant : benzedrine, ephedrine, neosynephrine, parddrine, propa- 
drine, tyramine, 3-4 dioxyepliddrine, arterdnol et cobefrine. P. B. 

Etudes eiectriques sur la pharmacologie des synapses auto- 
nomes. 11. Action d’une drogue sympathomimetique (adrena¬ 
line) sur les ganglions sympathiques. Marrazzi (A. S.). Journ. Pharm. 
exp. Ther., 1939, 65, p. 395-404. — Emploi des potentiels post-ganglionnaires 
comme te.st precis des modifications d’activite des ganglions sympathiques 
produites par Fadrenaline et par Fanemie. L’adrdnaline aux doses fortes et 
faibles determine une depression de la rdponse du ganglion cervical supd- 
rieur sympathique a Fexcitation iterative de son tronc prdganglionnaire par 
des chocs constants et sous-maximaux. L’interruption complete de la circu¬ 
lation vers le ganglion ne produit pas de modifications de la rdponse gan- 
glionnaire dans le temps requis pour le ddveloppement et la disparition de 
Faction de Fadrdnaline. L’action de Fadrdnaline sur le ganglion est done 
directe et essentiellement independante d’une vasoconstriction qui peut se 
produire. P. B. 

Efflcacit^ pressive eompar4e des amines sympathomim6- 
tiques dans l’6tat normal et dans le choc de la d6c6r6bration. 

Crismon (C. a.) et Tainter (M. L.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p, 146- 
170. — Determination pour 16 amines sympathomimetiques du maintien de 
I’efflcacite pressive dans la depression circulatoire du choc de decerebration 
chez le chat. En general, reponses absolues et en pour cent plus grandes aux 
doses donndes des amines apres destruction des mecanismes vasomoteurs 
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centraux. Les composes pyrocat6chiniques, a I’exception de I’^thylnorsupra- 
r^nine ont une efficaciti maximum pour le mainlien de l’activit6 pressive 
avec un rapport moyen de dose avec I’adr^naline pour des r6ponses 6qui- 
valentes de 1,35; le groupe phenolique pr6sente une efficacitfi maximum avec 
un rapport moyen de 2,4; le groupe phSnylique est le moins actif, avec un 
rapport moyen de 3,50. Les drogues les plus efflcaces au point de vue de la 
stimulation cardiaque sont egalement celles qui maintiennent le mieux 
une efficacitS pressive aprfes d6cer4bration. P. B. 

Actions musculaires iisses des d^riv^s de Padrt^naline. V'H. 
B6ponses des museies lisses 6nerv6s de I’iris et de 1 int«‘siin 
& i’adrenaline, d I'^phddrine, a i'amrhPtamiiie (benzedrine et 
cocaine. Drake (M. E.), Renshaw (R. J. F.), Modern (F. S.) et Thie.nes (C. H.). 
Journ. Pharm. exp. Jher., 1939, 66, p. 251-259. — Enervation de I’lris du 
chat et du lapin pat excision du ganglion cervical superieur. Mydriase chez 
I’oeil normal par instillation d’adr^naline, d’6phedrine, d’amphetamine 
(benzedrine) ou de cocaine. L’enervation de I’iris du chat empfiche la 
mydriase par I’ephedrine ou la cocaine. La mydriase par I’amphetamine 
persiste et la mydriase par I’adrenaline est augmentee (sensibilisation). 
L’enervation de I’iris de lapin empfiche la mydriase par I’amphetamine et 
la cocaine, la mydriase par I’ephedrine persiste et la mydriase adrenalinique 
est sensibilisee. L’enervation sympathique post-ganglionnaire de I’intestin 
grfile du chat, du lapin et du singe determine une sensibilisation des effets 
de radr§naline, pas de modifications de la r^ponse a l’6ph6drine, a I’amphe- 
tamine et a la cocaine. P. B. 

EfTet du sulfate de benzedrine (P-pbenylisopropylamine) sur 
le metabolisme et Ic systPme cardiovasculaire chez I’homme. 
Meyer (K. N.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 318-325. — Le sulfate 
de benzedrine, a la dose de 30 milligrammes par voie buccale, augmente 
le m6tabolisme norma) de 15,4 en moyenne au bout de deux heures et 
demie. Le m^tabolisrae ne revient pas i la normale avant neuf heures, mais 
au bout de vingt-quatre heures aprfes I’administration de la drogue. Les 
effets maxima sur la pression sont attaints au hout d’une heure et demie, 
la pression haissant ensuite lentement pour atteindre le niveau initial au 
hout de vingt-quatre heures. P. B. 

Action de I’adr^naline administr^e par voie buccale. Rosen- 
KRANz (S.). Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1938, 189, p. 568-574. — L’elevation 
de la glycSmie et la glycosurie consecutive aprfes administration huccale 
d’adrenaliiie, sont tres variables au point de vue de I’intensite et de la 
durfee suivant les animaux, et egalement suivant la dose d’adrenaline admi- 
nistree et la concentration. L’action plus faible des solutions tres concen- 
trees est vraisemblablement conditionnee par la vasoconstriction plus forte 
qui diminue la resorption. 15 milligrammes par kilogramme determinent 
deja une augmentation nettedu sucre du sang, mais qui, A cause de la hauteur 
et de la duree faibles de I’hyperglycemie, ne provoquent pas de glycosurie; 
28 milligrammes par kilogramme d’une solution a 0,1 ne produisent chez 
certains animaux pas de glycosurie, malgre I’eievation de la glycemie qui 
peut durer plusieurs heures, alors que chez d’autres la glycosurie apparait 
au bout d’une heure et est disparue au bout de quatre heures. Etude de 
Paction diuretique et toxique. P. B. 

Le Gerant : Marcel Lehmann 
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MEMOIRES ORIGINAUX” 


Application de la defecation ferrocyanozincique 
selon M. Paget et Y. Dupont 
a r analyse de quelques « matieres alimentaires ». 

Le but de cette note est I’extension & « I’analyse bromatologique » 
d’une technique de defecation sure et rapide, dont I’application 
a I’analyse des liquides biologiques et la justification ont dej§i fait 
I’objet de plusieurs communications de I’un de nous et de ses colla- 
borateurs [1]. 

Cette technique, rappelons-le, met en oeuvre deux solutions dont la 


composition est la suivante : 

Solution A : 

Ferrocyanure de potassium pur anhydre. ISO gr. 

Eau distillde neutre.Q. S. 1.000 cm’ 

Solution B : 

Acetate de zinc pur anhydre. 112 gr. 

Eau distillde neutre.Q. S. 1.000 cm’ 

(*) Reproduction interdite sans indication de source. 

Publication periodique mensuelle. 
Bill. Sc. Pharm. {Novembre-Dicembre 1941). 22 
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Cette solution B peut 4tre remplacee par la solution C repondant 
a la formule : 

Solution C : 


Sulfate de zinc pur cristallise a THjO. 175 gr. 

Eau distillde neutre.Q. S. 1.000 cm* 


Le dosage des glucides etant Toperation finale que nous envisageons 
ici, nous avons etudie les conditions optima d'emploi de ces solutions 
envue d’obtenir avec toutes les denrees expertis^es (vin, laits concentres 
ou non, babeurres, confitures et p4tes de fruits, produits de charcuterie) 
un filtrat, d6proteinis6 C), depourvu de substances r6ductrices « extra- 
glucidiques », mais renfermant la totalite des glucides contenus dans 
la prise d’essai. 

Les resultats de nos recherches, compares ^ ceux obtenus avec les 
methodes « officielles » d’une part, les essais de controle eftectu6s 
aprSs addition de quantit^s connues de glucose, de lactose, de 
saccharose ou d’amidon, d’autre part, sont tels qu’ils nous paraissent 
justifier la publication de nos conclusions d’ordre technique. 

Renongant a d^velopper les nombreuses experiences realisees (elles 
seront citees et commentees dans la these de I’un de nos eieves), nous 
nous hornerons k exposer le plus succinctement possible le mode 
operatoire que nous avons fixe pour le traitement de chacun des types 
de denr6es que nous avons essay^s. 


I. — ViNS ROUGES. 

20 cm^ de vin + COsNaH jusqu’a cessation d’effervescence + 40 
a 60 cm® d^eau. Melanger et ajouter 2 cm^ solution A. Agiter + ^ cm^ 
solution B ou C. Agiter. Eau Q. S. 100 cm®. Agiter. Filtrer. 

Doser les sucres reducteurs dans le filtrat soit par la semi-micro- 

m6thode de Mohr-Bertrand-Guillaumin [2], soit par la semi-micro- 

m^thode de Lehmann-Boutot [3]. 

II. — Laits et babeurres. 

1° Laits de vache et de femme. — 10 cm® de lait + 40 cm® eau 

distillee + 1 cm^ sol. A. Agiter + 2 cm® sol. B ou C. Agiter. Eau 

Q. S. 100 cm®. Agiter. Filtrer. 

Dosage du lactose dans le filtrat soit par la methode directe de 
Fehling, soit par les methodes de Mohr-Bertrand et Lehmann-Boutot. 

I. Gas des laits, babeurres el produits de cKarcuterie. 
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Ce dosage peut etre effectue a I’echelle micro-analytique en suivant 
la technique publi^e par I’un de nous [4]. 

2“ Laits concentres sucres ou non. — Reconstituer le lait originel 
par addition d’eau conformement aux indications fournies sur 
I’etiquette de la boite 

La defecation du lait s’effectue ensuite comme precedemment. 

Le dosage du lactose dans le filtrat sera fait k I’aide des methodes 
precedentes. 

Dans le cas des laits sucres, le dosage de saccharose sera non moins 
aise. Prendre : 

60 cm^ de flltrat + 1/2 cm^ CIH pur. Les verser dans une bole 
conique en Pyrex de 125 cm^. Porter sur un B.-M. bouillant, pendant 
dix a quinze minutes (la temperature du liquide sucre variant de 
85° a 88°, le lactose ne subit mSme pas un debut d’hydrolyse). 
Refroidir sous un courant d’eau. Neutraliser par addition de COaNaH. 
Verser dans une fiole jaugee de 100 cm^. Completer 5 100 cm® avec 
I’eau de lavage de la premiere fiole. Doser les glucides totaux dans 
5 cm® du filtrat soit par la methode de Mohr-Bertrand, soit par la 
methode de Lehmann-Boutot. 

Du chiffre obtenu, exprime en glucose, par litre de lait reconstitue, 
deduire le pouvoir rEducteur direct (lactose) exprimE en glucose par 
litre. 

Multiplier la difference par 0,95 pour avoir la concentration en 
saccharose. 

3° Babeurres « NATURELs )) ET AMVLACES. — Ncutraliser par 
N 

NaOH — 10 cm® de babeurre simple ou amylace. Ajouter 30 ou 

40 cm® d’eau + 1 cm® de sol. A. Agiter + 2 cm® sol. B ou C. Agiter. 
Eau Q. S. 100 cm®. Agiter. Filtrer. 

Dans le cas des babeurres amylaces, I’hydrolyse du produit et le 
dosage des glucides totaux seront effectues selon le mode operatoire 
que nous indiquons au paragraphe « produits de charcuterie ». Le 
calcul subira une modiflcation. 

Q etant la correspon dance en cuivre rapportee a 1 litre de babeurre 

2. Quelques marques de lait (Gallia, Nestle) fournissent des indications erron^es. 
Elies prficisent que par addition de 900 cm^ d’eau au contenu de toufe la boite, 
on obtient 1.100 cm^ d’un lait i 150 gr. de saccharose par litre. L’expSrience 
montre que le volume rdellement obtenu est 1.200 cm^. C’est li un fait dont il 
faut tenir compte lors de l’interpr4lation des r4sultats analytiques. 
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du bloc : glucose provenant de 1’hydrolyse de I’amidon + produils 
d’hydrolyse du lactose, 

Q’ 6tant I’equivalent cuprique correspondant au glucose et an 
galactose issus de I’hydrolyse du lactose, 

.5-5. fournira un nombre dont on cherchera dans les tables de 

1.000 

Bertrand la correspondance en glucose. 

Le taux de glucose ainsi trouve, multiplie par 0,90, donnera en 
milligrammes par centimMre cube ou en grammes par litre la teneur 
en amidon du babeurre. 


III. — Confitures et p.ates de fruits. 

Peser 10 grammes de confiture ou de pate de fruits. Les dissoudre 
dans 160 cm^ d’eau distillee ti6die + 2 cm3,5 de solution A. 
Agiter + 5 cm^ sol. B ou C. Agiter. Eau distillee Q. S. 200 cm\ 
Agiter. Filtrer. On observe une filtration tr6s rapide. Dosage des 
glucides dans 2 cm^,5 du filtrat par la methode de Mohr-Bertrand 
et par celle de Lehmann modifiee. 

Le dosage des glucides totaux s’effectuera ais^ment apres hydrolyse 
selon la m6thode classique. 


IV. — Produits de charcuterie. 

(Pates de foie, pates dits pur bceuf, saucisson, etc...) 

Toutes les techniques de dosage, actuellement connues, des matieres 
amylacees dans les produits de charcuterie conduisent a des erreurs 
par defaut dont I’importance varie d’un echantillon a I’autre. (La 
methode avec d6f6cation au sous-acetate de plomb, apr^s hydrolyse 
de six heures, preconisde par le Formulaire des Hopitaux militaires, 
peut donner, par exemple, des erreurs variant de 5 a 35 %.) 

Une bonne dtude de la question a 6t6 faite par Challet [5]. Nous 
y renvoyons le lecteur interess6 par le problfeme. Bien que nous ne 
soyons pas d’accord avec I’auteur sur la rigueur et sur Finterpretation 
de tons les r6sultats qu’il developpe dans sa these, nous adoptons, 
apres experience, sa technique d’hydrolyse. On la trouve exposee 
page 200 du tome II de 1’excellent Precis de Chimie analytique de 
G. Deniges, L. Chelle et A. Lab.at. 

Nous I’avons rigoureusement suivie dans tons ses details. 

Le liquide d’hydrolyse est decante dans un ballon jaiige de 200 cm®. 
La defecation que nous pr6conisons est effectu^e comme suit : 

Ajouter au liquide 2 cm3,6 sol. A. Agiter + 5 cm^ sol. B ou C. 
Agiter. Eau Q. S. 200 cm^. Agiter. Filtrer. Le filtrat est abiuretique. 
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Effectuer le dosage des glucides soil par la semi-micromethode de 
Mohr-Bertrand-Guillaumin, soil par celle de Lehmann-Boutot. 

Passer du taux de glucose trouve a I’amidon correspondant en le 
multipliant par le coefficient 0,90. 

Les erreurs par defaut que nous avons constatees, toujours nette- 
ment inf^rieures a celles observees avec la inethode officielle, ont vari6 
de 4 a 12 % C). 

(Travail du Laboratoire regional de Chimie de la XVIT region : 

Prof. Paget.) 

Prof. M. Paget P. Blang, A. Caisse. 

(de Lille). charge de cours. 
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Contribution a 1’etude pharmacodynamique du camphre 
et de divers camphosulfonates (suite et fin). [*] 

VI. COMPARAISON DE L'ACTIVITE, SUR LA FONCTION CARDIAQUE DE LA 
GRENOUILLE, ET SUR LA RESPIRATION ET LA PRESSION SANGUINE 
DU LAPIN, SANS TRAITEMENT PREALABLE, DE DEUX VARIETES DE 
CAMPHOSULFONATE [i DE DIETHYLENEDIAMINE, PREPAREES L’UNE A 
PARTIR DU CAMPHRE NATUREL, L’AUTRE A PARTIR DU CAMPHRE SYN- 
THETIQUE. COMPARAISON SUR LA SOURIS DE LA TOXICITE DE CES 
DEUX SUBSTANCES. 

II restait k 6tudier, comparativement, I’influence de Torigine, 
camphre droit naturel ou camphre racemique synthetique, sur I’acti- 

3. Pour (Stabiir la marge de nos erreurs, nous avons lenu compte de ce que 
Ch.\llet appelle les r^ducteurs directs R. D. L’usage n’a pas pr4valu d’en tenir 
compte dans les expertises alimentaires. L’incertitude rfegne encore sur revolu¬ 
tion et I’bydrolyse du glycogfene dans les abats destines 5 la confection de ces 
produits de charcuterie. Le problbme est actuellement repris par I’un de nos 
eifeves. 

(*) Voir Bull. Sc. pharmacol., 1941, p. 5, 71, 155, 2.30 et 285. 
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vite d’un camphosulfonate determine. Nous avons eu a notre dispo¬ 
sition deux echantillons de camphosulfonate g de diethylenediamine, 
prepares a partir de Tune ou I’autre de ces deux sortes, utilisables, 
de camphre. Les activites pharmacodynamiques de ces deux substances 
ont ^t6 comparees par les methodes decrites, mais sans que I’organe 
ou I’organisme aient ete inhibes au prealable par le potassium ou la 
morphine. Les toxicites de ces deux substances ont 6te comparees, 
sur souris. 

A. — Etude comparative des activites d’un meme c.vmphosuleonate 

PROVENANT SUIT DU CAMPHRE DROIT, SOIT DU CAMPHRE RACEMIQUE. 

1. Essais sur coeur de grenouille, normal, « in situ ». 

Les solutions a comparer, preparees toutes deux a 10 % dans le 
liquide de Ringer, etaient 6tudi4es, successivement, sur un mSme 
coeur, dans les conditions indiquees plus haut. Un lavage soigneux 
au liquide de Ringer etant effectue entre deux essais, I’activite normale 
pouvait etre longuement conservee. 

D’une fagon generale, nous avons constate, pour cette concentra¬ 
tion forte, une action tres reguliere, traduite, d’une part, par une 
augmentation nette de I’amplitude du coeur, d’autre part, par une 
diminution ni..e de la frequence des battements. Nous trouvons done, 
en somme, pour une haute concentration, les phenomenes frequem- 
ment signales, dans I’^tude du camphre, pour des concentrations ties 
nettement plus faibles. A une telle concentration, 10 %, le camphre 
produirait, si nous en croyons les resultats des travaux rapportes plus 
haut, des phenomenes nets d’arret du coeur, de blocage. 

Dans le tableau suivant (tableau III) sont presentes les resultats 
trouv^s. Nous y verrons que, contrairement aux resultats trouves 
precedemment, sur coeurs inhibes par le potassium, les activites des 
substances mises en experience sur coeur normal peuvent ^tre 
comparees entre elles, non seulement sur une meme serie d’essais, 
c’est-ii-dire sur un meme coeur, mais encore d’une serie a I’autre 
d’essais, e’est-a-dire sur des coeurs differents. Les resultats actuels, 
sur coeur normal, sont done plus reguliers que sur coeur inhibe par 
le potassium, ce qii’il faut evidemment attribuer a I’intervention de 
cet agent inhibiteur. 

L’augmentation d’amplitude trouvee avec le camphosulfonate pro- 
venant du camphre naturel est plus grande que celle trouvee avec le 
camphosulfonate provenant du camphre synthetique. C’est ainsi que, 
si nous faisons^ les moyennes, nous obtenons, pour 1’augmentation 
d’amplitude (facteur multipliant a), pour le premier : 1,82 ; pour le 
second : 1,14. 



Tableau III. — Action d’un mime camphomlfonate provenant soit du camphre droit, naturel, 
soit du camphre racimique, synthitique sur camr de grenouille, normal, in situ. 


1 

CAMPHOSULFONATE ^ 

de diethylfenediamine 

provenant 

soit du camphro synthdtique 

1 

TEMPS NECESSAIRE 

(en minutes et secondes) 

sur I’omplitude dcs ballements 

sun 

ACTION 

iaque 

Amplitude 

du composd campbrd 
(en milligrammes) 

ogti 

I'J g 6 
|!|| 

|l^ 

||2|| 

3 a 

lllll 

£ aag 1. 

Modification du rythme 
rXy 


Du Camphre naturel. 

2 


15 

35 

a X 2,13 

36 

28 

r X 0,77 


Du Camphre synthetique. 


3 min. 1/2. 

15 

20 

a X 1.33 

42 

32 

rX0,76 


Du Camphre naturel. 

1 

2 min. 1/2. 

10 

12 

a X 1,2 

55 

46 

r X 0,83 


Du Camphre naturel. 

3 

2 min. 1/2, 

13 

n 

a X 1,30 

44 

42 

r X 0,95 

1 

L Du Camphre naturel. 


1 min. 1/2. 

12 

21 

ax 1,75 

40 

32 

»-XO,80 


1 Du Camphre naturel. 


1 minute. 


15 

aXl,5 

35 

25 

r X 0,71 

2 

( Du Camphre naturel. 



12 

18 

aXl,5 

40 

26 

r X 0,65 


1 Du Camphre synthetique. 

2 

3 minutes. 

15 

18 

aX 1,2 

50 

47 

r-X0,94 

1 

' Du Camphre synthetique. 

4 

2 min. 1/2. 

TO 

n 

aXl,7 

41 

32 

r X 0,78 

1 

Du Camphre synthetique. 


2 minutes. 

10 


aXl,4 

32 

30 

r X 0,93 


i Du Camphre synthetique. 

1 

1 minute. 

12 

10 

a X 0,83 

38 

36 

r X0,94 


1 Du Camphre naturel. 

2 

40 secondes. 

1 

8 

aXl,l 

40 

34 

r X 0,85 


) Du Camphre naturel. 

4 

1 minute. 

16 

20 

ax 1,25 

32 

15 

rX0,47 


) Du Camphre synthetique. 

1 

1 minute. 

12 

15 

a X 1,25 

40 

36 

r X 0,90 

1 

' Du Camphre synthetique. 

3 

50 secondes. 

15 

14 

a X 0,93 

32 

30 

r X 0,93 


( Du Camphre naturel. 

2 

I min. 1/2. 

2 

6 

a X 3 

36 

13 

r-X 0,36 


\ Du Camphre naturel. 


1 minute. 

2 

7 

aX3,5 

15 

14 

r X 0,93 

5 

s Du Camphre synthetique. 

t 

Pas d’action notable. 


5 

a X 1 

33 


rX 1 


1 Du Camphre synthetique. 

3 

Pas d’action notable. 

5 

5 

ax 1 

16 

16 

r X 1 


\ Du Camphre synthetique. 

1 

5 

Pas d’action notable. 

1 

6 

ax 0,85 

16 

15 

)'X 0,93 
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Tableau IV. — Action d'un mrme camphosulfonate, provenant soit du camphre droit, naturel, soit du camphre racimique synthctique, sur la respiration 
et sur la pression sanguine du lapin normal. 


■ 





ACTION 

SUB 

LA RESPIRATION 




ACTION SUR LA 

PRESSION SANGUINE 









Amplitude 



Rythme 


Durde de I 

variation 






CAMPHOSULFONATE p 
















5 

i 

de didthyldnediamine 




s 




£ 

g 




f 


1 



















a 

H “ 

soit du camphre naturel 

1 

1 

1 

1 

s 

-§ 



1 


1 

1 


i ? 

1 1 

'i 

I 

soil du camphre synthdtiquo 

i 


1 

ii 

ol 

1 J 



c 

is 

1 

■3 



£ '1 








a 







0 

- 










1 

- 


1 

1 



1 

> 


§• 







< 

























Pas de baisse. 

2 min. 1/2. 

2,8 3,2. 


3,0-3,4 

6 

0,5 

Du Camphre synth6tique. 

2 







» 


Pas d’action. 

Pas d’action. 

2,8-3,2 





Du Camphre naturel. 

3 









15 secondes. 

3 secondes 



2,6-3,0 



i Du Camphre synthctique. 

t 

30 secondes. 

1 min. 40 sec. 

6 

9 

lax 1,5 

42 

40 

r-X0,95 






7 

0,5 

4 Du Camphre naturel. 

2 

ImmCdiatemenf. 

1 min. 40 sec. 



0X2,6 



r X 1 








I Du Camphre synthetique. 

3 

ImmCdiatement. 

50 secondes. 



aXl,8 

42 

43 

r X 1,07 








Du Camphre synthctique. 


15 secondes. 

15 secondes. 

9 

11 

0X1,22 

57 

60 

rX 1,52 

20 secondes. 

25 secondes. 

4,8-3,0 

0.8 

4,8 3,0 

8 

0,5 

j Du Camphre naturel. 

2 

5 secondes. 

5 secondes. 



0X1,3 

62 

64 

r X 1,'’3 

10 secondes. 

30 secondes. 

4,9-5,1 


4,9-5,1 



I Du Camphre synthctique. 

3 

10 secondes. 

10 secondes. 

11 

n 

ax 1,54 

62 

65 

rXl,04 

15 secondes. 

40 secondes. 

4,9-3,1 

2,3 

4,9-5,1 



I Du Camphre synthctique. 

1 

Aucune action. 

Aucune action. 

10 

10 

oXl 

82 

82 

FX 1 

20 secondes. 

4 minutes. 

1,2-7,4 

0,6 

1,2-7,5 



) Du Camphre naturel. 


ImmCdiatement. 

ImmCdiatement. 

10 

15 

0X1,5 

70 

76 

r X 1,08 

15 secondes. 

2 minutes. 

1,2-7,4 


1,2-7,4 



) Du Camphre synthctique. 

3 

ImmCdiatement. 

ImmCdiatement. 

12 

14 

aXl,16 

76 

76 

r X 1 








t Du Camphre naturel. 

4 

ImmCdiatement. 

ImmCdiatement. 

3 

** 

0X1,6 

76 

80 

rX 1,05 








j Du Camphre synthctique. 

1 

30 secondes. 

2 minutes. 

11 

9 

ax 0,8 

47 

47 

r-Xl 

15 secondes. 

1 min. 1/2. 

5,4-5,9 

2,5 

- 5,4-3,9 

10 


t Du Camphre naturel. 

2 

ImmCdiatement. 

23 secondes. 

10 

20 

0X2 

40 

45 

rXl,12 

Pas de baisse. 

25 secondes. 

5,0-3,2 


6,2-6,4 



i Du Camphre naturel. 


35 secondes 

2 minutes. 

7 

12 

0X1,11 

41 

44 

r X 1,07 

15 secondes. 

1 min. 1/2. 

5,3-5,3 

2 

5,3-5,5 



\ Du Camphre synthctique. 

2 

15 secondes. 

2 minutes. 

6 

6 

0X1 

40 

48 

rXl,2 

20 secondes. 

4 minutes. 

4,9-5,1 

3 

4,9-3,1 


Inversement la diminution de frequence des battements est plus 
grande avec le camphosulfonate provenant du camphre naturel qu’avec 
le camphosulfonate provenant du camphre synthctique. C’est ainsi 
que, si nous faisons les moyennes, nous obtenons pour la diminution 
de frequence (facteur multipliant r), pour le premier ; 0,73 ; pour le 
second : 0,91. 

Nous ne reviendrons pas sur la discussion du role de la diminution 
de frequence compare au r61e de raugmentation d’amplitude. Nous 
ne cherchons done pas ici quelle est, des deux substances, la plus 
active, celle qui augmente le plus I’amplitude ou celle qui diminue 
le moins la frequence. Bornons-nous a constater que, dans ces essais 
sur coeur normal, les deux varietCs de camphosulfonates ^ de 


diethylenediamine sont toutes deux nettement actives, mais agissent 
de fagon diffCrente. En tout cas, celle qui agit le plus profondCment 
est celle qui correspond au camphre droit. 

2. Essais sur la respiration 
et la pression sanguine du lapin normal. 

Les solutions a compai’er, prCparees toutes deux a 10 % dans 
du liquide de Ringer, etaient etudiCes successivement sur un meme 
animal, dans les conditions indiquCes plus haut. .Nous laissions 
longuement s’Cpuiser Taction d’une premiere substance avant 
d’effectuer Tessai d’une seconde. 
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Nous avons ainsi etudie, par injection intraveineuse, Taction de 
doses diverses des deux solutions : 0 cm^.S, 1 cm^, 2 cm^. 

D’une fagon g^nerale, nous avons constate, avec cette concentration 
forte, et sans que la dose injectee intervienne beaucoup, les phenom^nes 
suivants ; pour la respiration, augmentation nette de Tamplitude 
respiratoire, mais peu de variation du rythme. Pour la pression 
sanguine, comine precedemment, baisse passagfere suivie d’une 
remontee, atteignant sans la depasser la pression primitive. Ainsi, 
si nous pouvons conclure que Taction sur la respiration est assez nette, 
tout au moins pour ce qui concerne les variations de Tamplitude, on 
ne pent pas admettre une nette variation de la pression sanguine. Nous 
ne reviendrons pas sur la signification de ces phenomenes. 

Dans le tableau ci-dessus (tableau IV) sont presentes les resultats 
trouves. Nous y verrons que, contrairement aux resultats trouves pre¬ 
cedemment sur lapins traites prealablement par la morphine, les 
activites des substances mises en experience, sur lapin normal, peuvent 
4tre comparees, entre elles, non seulement sur une sdrie d’essais, 
c’est-k-dire sur un m^me animal, mais encore d’une serie a Tautre 
d’essais, c’est-a-dire sur des animaux differents. Les resultats actuels 
sur lapin normal sont done plus reguliers que sur animaux traites 
par la morphine, ce qu’il faut ^videmment attribuer k Tintervention 
de cet agent inhibiteur. 

L’augmentation d’amplitude respiratoire trouvee avec le campho- 
sulfonate provenant du camphre naturel est plus grande que celle 
trouvee avec le camphosulfonate provenant du camphre synthetique. 
C’est ainsi que si nous faisons les moyennes, nous obtenons pour 
Taugmentation d’amplitude (facteur multipliant a), a l a dos e de 
0 cm®,5 : pour le premier 2,0, pour le second 1,5 ; a la dose de 1 cm® : 
1,55 et 1,08 ; a la dose de 2 cm® : 1,8 et 0,9. 

Par contre, pour ce qui concerne les variations de la frequence respi¬ 
ratoire, il y a tres peu de difference d’un produit ^ Tautre. 


B. — Etude compaeative des toxicites des deux varietes 

DE CAMPHOSULFONATE ^ DE DIETHYLENEDIAMINE SUR L.A SOURIS. 

La toxicite des deux camphosulfonates a ete essayee, sur la souris, 
par injection sous-cutanee de solutions a 10 gr. %. On notait les 
morts survenues dans Tintervalle de vingt-quatre heures apres 
T injection. 

Nous n’avons, malheureusement, etant donne les circonstances 
actuelles, pu utiliser de grands nombres de souris ; nous pensons 
cependant pouvoir apprecier de fa^on suffisamment approchee les 
toxicites relatives des deux varietes du corps en experience. 
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1. Symptomes observes sous Vaction d’une dose mortelle 
de I’une ou de Vautre des deux substances. 

Les symptomes observes sont les memes dans les deux cas. 

Dans les cinq minutes qui suivent I’injection, I’animal ne manifeste 
aucun symptome apparent d’intoxication. Quelques minutes plus 
tard, il s’immobilise en position ventrale, presente une tr^mulation 
des pattes posterieures, un rythme respiratoire acc41ere, mais se 
deplace encore par incitation. Plus tard, il semble ne plus pouvoir 
repondre a ces incitations et se tient difficilement sur ses pattes de 
devant, les efforts faits par les membres posterieurs sont vains, 
I’animal donne I’impression de pietiner sur place. Place sur le cote, 
il ne peut plus se retourner et presente seulement des tremblements 
des pattes posterieures. Puis surviennent les phenomenes d’asphyxie, 
I’animal restant la bouche ouverte a chaque effort respiratoire. Enfin, 
la mort survient dans un temps variable, I’animal etant en resolution 
musculaire complete. 

Si nous comparons, maintenant, ces resultats, d’une part avec ceux 
trouves par A. Hammel (These Doct. Med., Paris, 1930) par injection 
sous-cutanee, sur le cobaye, pour un d-camphosulfonate de diethylene- 
diamine, qui, d’apres cet auteur, correspondrait au camphosulfonate 
prepare apartir du camphre droit, d’autre part, avec ceux trouves, avec 
le camphre lui-meme, par R. Hazard et R. Larde (J. Pharm. et Chim., 
1935, 8® s., 21, p. 97-118 ; 1936, 8® s., 24, p. 149), sur le cobaye et 
sur le rat, pour les trois sortes stereo-isomeriques de camphre en 
injection huileuse intraperitoneale, nous remarquons les faits suivants : 

Les phenomenes constates par Hammel semblent tres voisins de 
ceux que nous avons observes. Pourtant, lorsque cet auteur met en 
experience le camphre lui-meme, en injection alcoolique, huileuse ou 
6thero-huileuse, il semble que Ton constate des phenomenes convulsifs 
bien plus prononces que lorsqu’il met en experience le camphosul¬ 
fonate. Cette impression semble se confirmer lorsque I’on considere 
les resultats trouves par Hazard et L.arde. Ces derniers signalent, en 
effet, specialement pour le camphre gauche, une hyperexcitahilite, 
tout au moins au d6but de I’intoxication et des convulsions particu- 
lierement marquees, que nous n’avons pas remarquees avec les cam- 
phosulfonates que nous avons etndies. 

•2. Determination et comparaison des doses lethales minima 
et des doses toxiques moyennes, sur la souris. 

Aous donnons, ci-dessous, dans le tableau V, les quantites de 
substances injectees, par voie sous-cutanee, par kilogramme d'animal, 
et les nombres d’animaux morts ^ chaque dose. 
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Tableau V. — Toxicitd par voie sous-cutan^e sur la souris, de deux (chan- 
tillons de camphosulfonate de di^thylcnediamine, Vun provenant du camphre 
naturel, I'autre provenant du camphre synthetique. 


QL’ANTITES INJECTEES 
par kilogramme 


1“ Derive du camphre naturel : 



6 De 10 a lo min. 

10 De 15 min. a 5 h. 

10 En 2 h., 5 li., 24 h. 

10 


2" Derive du camphre synthetique : 


De 10 a 15 min. 

De 15 min. a 5 h. 
De 15 a 30 min. 
En 2 h. 


Dans I’examen de ce tableau, nous constatons que les deux 
substances pr^sentent sensiblement les memes doses lethales minima, 
c’est-ci-dire les m^mes doses tuant tons les animaux d’essai mis en 
experience. La dose lethale minima est ainsi, pour Tune et I’autre 
substance, voisine de 7 gr.,60. 

Pourtant, d’autres indications s’inscrivent en faveur d’une plus 
grande toxicite du derive du camphre synthetique. Ce sont, pour cette 
substance, d’une part le nombre plus grand de morts aux doses 
inferieures a la dose lethale minima, d’autre part les dur^es plus 
petites pour produire la mort. Le calcul de la dose lethale moyenne, 
c’est-ci-dire de la dose amenant la mort de 60 % des animaux d’essai 
mis en experience, montrera mieux que la dose lethale minima la 
difference de toxicite des deux substances. 

Nous avons, pour ce calcul, applique, dans le tableau VI, la formula 
de Karber et Behrens (^®). 

Bien que les doses mises en experience aient ete relativement peu 
nombreuses, et que chaque dose ait 6te essayee sur des nombres assez 
restraints, ou mSme trop restreints d’animaux, nous voyons, comme 
il est classique de I’admettre, que le calcul de la dose lethale moyenne 
donne de meilleurs r^sultats que la mesure de la dose Idthale minima. 

Nous constatons done, par les doses lethales moyeniies : 6 gr..6 
par kilogramme pour le derive du camphre droit naturel et 4 gr.,9 

18. Voir les mises au point, sur les mesures de toxicite, que nous avons pr5- 
senl6es avec Et. Szollosy ; Bull. Sc. pharmacoL, 1937, 44, p. 81 et J. Physiol. Path, 
gen., 1937, 35, p. 330, 348, 709, 721, 950. 
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Tableau VI. — Calcul des doses lethales moyennes de deux ivhantillons de cam 
phosulfonate de diithylenediamine, Vitn provenant du camphre naturel, I'autr 
provenant du camphre synthMque, par la formule de Karbeh et de Rehrexs 


1. — DEbivk du camphre naturel. 

Doses . 4 gr- •'< gr. 

Differences entre i doses successives. (b) I gr. 

Nombre d'animaux utilises . 10 10 

Moris . 0 3 

Moyennes de la somme des morts a 

2 doses successives .(a) 1,3 

bXa . 1,5 

Df=7,5 S = n ,5 m (moyenne des animaux d'essais pour 

II. — Derive du camphre syntiietique. 

Doses . 4 gr. 5 gr. 

Differences entre 2 doses successives. (b) 1 gr. 1 f 

Nombre d'animaux utilises . 10 10 

Morts . 1 7 

Moyennes de la somme des morts a. 

2 doses successives .(a) 4 8 

bXa . 4 8 

Df =7,3 S = 23,25 m (moyenne des animaux d'essais pour 


5,5 


10 

ne dose) : 

6 gr. ^ 
10 


Dm = 5,6. 

7 gr.,50 


pour celui du camphre racemique synthetique, que cette derniere 
substance est legferement plus toxique quo la premiere. Par ailleurs, 
nous pouYons conclure que les camphosulfonates etudies sont nette- 
ment moins toxiques que le camphre lui-mSme, puisque la dose mor- 
telle minima de cette derniere substance est, pour les animaux a sang 
chaud, selon les donnees bibliographiques, xoisine de 1 a 2 gr. par 
kilogramme. 

C. — CONCI.USIONS. 

Des essais poursuivis sur coeur de grenouille, non inhibe par le 
potassium, et sur le lapin non traite pr^alablement par la morphine, 
avec deux echantillons d’un mSme camphosulfonate, provenant I’un 
du camphre droit, I’autre du camphre gauche, nous pouvons tirer les 
conclusions suivantes : 

1“ Les r^ponses sont bien plus regulieres que sur coeur de grenouille 
prealablement inhib6 par le potassium, et que sur lapin traite pr6ala- 
blement par la morphine. C’est ainsi que les actions des deux sub¬ 
stances peuvent 4tre parfaitement comparees Pune ii I’autre, non 
seulement dans une meme s^rie d’essais, c’est-a-dire sur un cceur 
ou sur un lapin determines, mais encore dans des experiences diffe- 
rentes, c’est-k-dire pour des organes ou des organismes diff^rents. 

2® Sur le coeur de grenouille, avec les deux substances, il se produit 
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une augmentation nette de I’amplitude et une diminution nette de la 
frequence, et ceci avec une concentration telle (10 %) qu’une solution 
de camphre au meme titre ou meme cent fois plus diluee aurait, si 
Ton en croit les indications bibliographiques, produit un blocage 
rapide du coeur. II y a done, dans les camphosulfonates, sous I’in- 
fluence de la sulfonation, attenuation des proprietes generates du 
camphre, avec diminution de Taction primordiale, paralysante, et 
plus facile mise en evidence de Taction excitante (voir plus haut les 
constatations faites par Busquet, pour la comparaison des actions du 
camphre et des camphosulfonates sur Tintestin). 

Pour la production de ces phenomenes, le camphosulfonate prove- 
nant du camphre droit, naturel, agit plus profondement que celui 
provenant du camphre racemique syntlietique. 

3° Sur lapin, en injection intraveineuse, on note, pour la respira¬ 
tion, une augmentation nette de Tamplitude respiratoire mais peu de 
variation du rythme. La encore e’est le derive du camphre droit 
naturel qui est le plus actif. 

Pour la pression art^rielle, on note, avec les deux substances, une 
baisse passagfere, rapidement suivie d’une remontee qui atteint sans 
le depasser le niveau primitif. Nous notons done peu d’action sur la 
pression art^rielle, ce qui est conforme aux indications bibliogra¬ 
phiques, ce qui ne veut pas dire, comme nous Tavons vu, que la 
circulation n’est pas modifi^e. 

4° Les sympthmes de toxicity produits sur la souris sont semblables 
pour Tun et pour Tautre compost. Peut-Stre comportent-ils un peu 
moins de ph^nomfenes convulsifs que ceux qui ont ete rapportes pour 
le camphre lui-mSme. 

Le camphosulfonate provenant du camphre racemique synthetique 
est leg&rement plus toxique que celui provenant du camphre droit 
naturel, ce qui est conforme a ce que nous savons de la toxicite rela¬ 
tive de ces deux sortes de camphre. 


RESUNie ET CONCLUSIONS GENERALES 

a) Nous avons 6t^ amenes a Tetude des camphosulfonates par le 
desir de savoir si les combinaisons de Tacide camphosulfonique avec 
les bases alcaloTdiques, pr6conis6es a maintes reprises, b^nefleiaient 
bien, comme on le pensait, des proprietes pharmacodynamiques de 
cet acide, derive du camphre, et si elles participaient, du fait de Tacide 
organique, d’autres propri6t6s int6ressant la permeabilite cellulaire, 
produites par un mdcanisme du type de ceux que nous etudions depuis 
quelques ann^es. 

II fallait done, avant de proc^der aux syntheses de camphosulfonates 
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d’alcaloides, savoir si les proprietes du camphre, si sou vent utilisees 
en therapeutique, se retrouvaient dans les acides camphosulfoniques, 
puis, ceci etant demontr^, faire un choix parmi les acides campho¬ 
sulfoniques mis notre disposition. 

b) Les premieres indications bibliographiques recueillies sur Taction 
du camphre nous mirent en presence de divergences curieuses entre 
les conceptions des gens de laboratoire et celles des medecins prati- 
ciens. Les pharmacologues, pour une bonne partie, s’opposaient aux 
therapeutes pour nier les proprietes excitantes du camphre et admettre, 
par contre, pour cette substance, des propri^tfe paralysantes. 

Nous fumes done dans Tobligation de revoir, complfetement, les 
donnees bibliographiques, particulierement depuis la mise au point 
de Gottlieb, en 1923, pour voir s’il y avait possibility de comprendre 
le dysaccord rygnant entre les deux categories d’expyrimentateurs. 

c) II rysulte des travaux que nous avons consultys que, pour mettre 
en yvidence, au laboratoire et surtout pour comprendre Tactivity sti- 
mulante, favorable, du camphre, trois conditions doivent etre obser- 
vees. Pour nous, ces conditions n’ont pas valeur ygale : la premiere, 
bien que mise en yvidence depuis longtemps, nous apparait comme 
un simple procydy destiny a mieux mettre en lumiere Taction de la 
substance. Elle apporte, avec elle, comme nous le montrerons par nos 
propres expyriences avec les camphosulfonates, un certain nombre 
d’inconvynients. La seconde et la troisifeme, bien que beaucoup moins 
etudiyes, s’appuient sur des considerations physiologiques et pharm^- 
codynamiques extremement importantes et peuvent donner lieu A des 
travaux qui seraient du plus grand intyr^t, tant en thyorie qu’en pra¬ 
tique. Ces conditions sont les suivantes ; 

1“ Se placer, au laboratoire, dans les memes circonstances qu’en 
Clinique et utiliser des organismes dont le syst^me cardiaque ou res- 
piratoire soit mis en ytat de dyficience fonctionnelle. Cette condition 
expyrimentale correspond yvidemment au fait, heureux, souvent cons- 
taty, que le fonctionnement des organes se laisse plus facilement 
ramener a son ytat normal, yquilibry, qu’il ne s’en laisse yioigner. 

2° Considyrer non seulement Taction directe du camphre sur un 
organe isoiy, mais encore tenir compte des repercussions de cette 
action sur d’autres organes ou d’autres functions. En somme, consi¬ 
dyrer particuliferement Taction du camphre sur Tanimal entier, et 
tenir compte de sa complexity, qui peut etre telle, par example, que 
la circulation sanguine se trouve modifiye sans que Ton constate un 
changement net de la tension artyrielle. 

3“ Tenir compte de la grandeur des doses mises en jeu, et par conse¬ 
quent de la faQon dont ces doses sont prysentees a Torganisme, et de 
la rapidity avec laquelle elles sont yiiminyes. Ce point, sur lequel nous 
nous proposons de revenir dans la suite, est d’une extreme importance. 
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C’est aiiisi, par exemple, qu’inconteslable paralysant cardiaque, a 
doses fortes, le camphre ne peut etre considere comme excitant du 
coeur qu’a doses faibles. 

d) Ces donnees pr^alables sur I’activite pharmacodynamique du 
camphre 6tant admises, nous avons exposd le role possible des derives 
d’oxydation de cette substance et nous avons presente, toujours d’apres 
la bibliographie, I’influence de I’isom^rie optique. 

e) Nous avons alors aborde I’expos^ de nos recherches experimen- 
tales sur I’action des cainphosulfonates : 

Sur les trois acides camphosulfoniques theoriquement possibles 
a, P, TT, les deux premiers ont pu ^tre mis a notre disposition. Nous 
avons done ^tudie et compare entre elles les deux series de sels, 
camphosulfonates a de sodium, d’dthylenediamine et de diethylene- 
diamine et camphosulfonates ^ des memes bases. 

/) Deux series de recherches ont 6t6 effectuees ; 

1“ Recherche et comparaison des activites des deux series de sels, 
d’une part sur le coeur de grenouille, in situ, inhibe au prealable par 
le chlorure de potassium, d’autre part sur la respiration et la pression 
art^rielle du lapin, traite au prealable par la morphine. 

2° Etude de I’ihfluence qu’exerce la quality des camphres droit, 
naturel ou racemique syiitluHique, produits de depart d’un meme 
camphosulfonate p, d’une part sur I’activit^ de cette substance vis-k- 
vis du coeur de grenouille, in situ, sans inhibition prealable, et vis- 
a-vis de la respiration et de la pression art6rielle du lapin non traite 
prealablement par la morphine, d’autre part sur la toxicity de cette 
substance vis-^-vis de la souris. 

g) Les conclusions auxquelles nous sommes arrives sont les sui- 
vantes : 

1° En ce qui concerne la regularite des resultats, nous avons constate 
la superiority des essais effectues sur animaux ou organes normaux, 
par rapport ^ ceux effectuys sur animaux ou organes ayant subi une 
inhibition pryalable. Par la technique utilisant I’inhibition pryalable, 
la diffyrence de sensibility des animaux aux agents inhibiteurs, potas¬ 
sium ou morphine, empyche toute comparaison ultyrieure des rysul- 
tats trouvys sur des coeurs diffyrents ou sur des lapins diffyrents. Seule 
reste possible, par cette technique, la comparaison des rysultats 
obtenus dans des experiences successives sur un coeur ou sur un 
animal donnys ; alors que, par la technique utilisant des organes ou 
des organismes normaux, les deux sortes de comparaison sont pos¬ 
sibles. 

2“ En ce qui concerne I’activite des sels d’acides camphosulfo¬ 
niques a et p, nous avons constate, pour les deux syries de sels, la 
capacity de remettre en mouvement le coeur inhibe par le potassium, 
avec apparition d’unc augmentation d’amplitude et d’un ralentisse- 
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ment du rythme primitif des battements ; nous avons 4galement cons¬ 
tate la capacite de retablir, passagferement, I’activite respiratoire du 
lapin traite par la morphine. L’action sur la pression arterielle, bien 
qu’assez irreguliere, se traduit d’abord par une baisse fugace puis 
par une remontee qui atteint, mais d^passe assez rarement la pres¬ 
sion existant avant traitement camphre. Nous avons vu qu’il ne fallait 
pas conclure de ce fait, sans autre discussion, a I’absence finale 
d’action. 

La comparaison des resultats donnes* par des essais successifs, pra¬ 
tiques sur un mgme coeur ou sur un mSme lapin, n’a pas permis de 
oonstater, dans les conditions de nos experiences, de differences sen- 
sibles entre les divers camphosulfonates mis en experience. 

3° En ce qui concerne I’activite des deux echantillons d’un meme 
sel d’acide camphosulfonique p, provenant I’un du camphre droit 
naturel, I’autre du camphre gauche, racemique, nous avons constate, 
pour les deux substances, sur le coeur de grenouille normal, une aug¬ 
mentation nette de I’amplitude et une diminution nette de la fre¬ 
quence. Sur le lapin normal, sous I’influence des deux substances, on 
note, pour la respiration, une augmentation nette de I’amplitude res¬ 
piratoire, avec peu de variation du rythme et, pour la pression arte- 
rielle, les mSmes phenomfenes que sur animal morphine. 

Aussi bien sur le coeur de grenouille que sur le lapin, on constate 
que c’est le derive du camphre droit qui exerce Taction la plus pro- 
fonde. 

4° Dans les deux series d’experiences precedentes, les phenomenes 
ont ete mis en evidence avec des concentrations relativement fortes, 
atteignant 6 et 10 % alors que, d’apres les indications bibliographi- 
ques, des solutions de camphre alp. 1.000 et merne plus diluees, 
provoquent rapidement un blocage du coeur. II semble done que la 
sulfonation attenue Taction paralysante qui caracterise le camphre 
a haute concentration. 

5“ En ce qui concerne la toxicite, sur la souris, des deux echan¬ 
tillons d’un mSme sel d’acide camphosulfonique celui qui provient 
de camphre synthetique racemique est legerement plus toxique que 
•celui qui provient du camphre naturel droit. 

Les deux derives camphres semblent presenter une toxicite plus 
petite que celle du camphre lui-meme. 

.lean Regnier, Suzanne LAMBm, 

Professeur Ma Faculty Docteur 5s Sciences, 

de Pharmacie de Paris. Assistant a la Faculty de Pharmacie. 

{Travail du Laboratoire de la Pharmacie de I’Hopital Ambroise-Pare, 
a Boulogne-sur-Seine.) 

Bill. Sc. Phakm. {Novembre-Decembre 1941). 23 
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Sur quelques propri6tes pharmacodynamiques du manganese. 

Les travaux relatifs 4 I’^tude pharmacodynamique du manganese 
sont anciens et nombreux car depuis les premieres experiences de 
Gmelin, en 1824, bien des auteurs ont envisage a leur tour Faction 
de ce metal sur I’organisme animal. Cependant plusieurs incerti¬ 
tudes, voire m^me des contradictions, persistent sur cette question 
et legitiment, croyons-nous, les experiences que nous avons faites et 
que nous allons brievement rapporter (^). 

I. — ACTION SUR LES LARVES DE BATRACIENS 

1° Determination de la dose toxique. — Les experiences sont effec- 
tuees sur des larves de Batraciens (Rana temporarid) provenant de la 
m^me ponte, Sgees de quatre semaines environ et ne presentant 
encore aucun pbenomene de metamorphose. 

Une solution de chlorure de manganese alp. 300 dans I’eau de 
ville produit la mort des tStards en vingt-cinq heures et demi en 
moyenne ; a 1 p. 1.000, mort en cinquante heures ; a 1 p. 2.600, 
mort en cent vingt-cinq heures ; a 1 p. 5.000, mort en deux cent 
soixante-douze heures. 

On pent done dire qu’a ces doses, il y a proportionnalite quasi 
absolue entre la concentration de la solution et le temps de survie 
de I’animal. A partir de 1 p. 10.000, les solutions de Cl^Mn, tout en 
4tant certainement peu favorables au d^veloppement de I’animal, ne 
peuvent cependant pas 4tre consider^es comme toxiques a propre- 
ment parler. 

2° Influence sur la croissance ponderale. — Une serie de larves de 
Batraciens provenant de la m^me ponte et Hgees de deux semaines 
environ est r^partie par groupes de 10 dans des bocaux de forme 
identique soumis a un ^clairement ^gal. Chaque bocal renferme 
600 cm3 d’eau de ville et la nourriture des animaux est constituee 
par des particules de jaune d’oeuf dess^che a I’dtuve a 40° et des 
fragments verts de veg6taux. L’eau des bacs est changee tons les 
jours pour 6viter le developpement des moisissures et 1’apparition de 
phenomfenes de fermentation. 

Experience : 1°’' lot (t^moin), eau de ville pure ; les 2°, 3°, 4° et 6® 

1. Pour la bibliographie, les details exp4riraentaux et une interpretation plus 
detainee des resultats, nous prions le lecteur de se reporter k la Thfese de Doctoral 
en pharmacie, actuellement sous presse, de I’un d’entre nous (Maurice Thonier, 
1941). Nous exprimons egalement nos remerciements M. le professeur P. Dobel 
et i M. le professeur A. Schwartz pour I’interet agissant qu’ils ont porte k ce 
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lots : solutions de Clj Mn dans I’eau de ville respectivement a 

1 p. 1.000.000, 1 p. 100.000, 1 p. 60.000 et 1 p. 10.000. Les pes6es 
des animaux de chaque lot ont et6 effectuees les 22 avril 1941, 

2 mai 1941 et 13 mai 1941, c’est-6-diie respectivement les premier, 
dixieme et vingtieme jours de I’experience. Les resultats, ramenes a 
un poids initial de 100, sont rassembles dans le tableau suivant ; 


LOT 

CI.Mn 

le^mra 

10« JOUR 

20- JOUR 

Premier. 

0 

100 

133 

— 

Deuxiime. 

1/1.000 000 


no 


Troisieme. 

1/ 100.000 


127 

139 

Quatrifime. 

1/ 50.000 


127 

152 

Cinquifeme. 

1/ 10.000 


121 

■IBl 


Nous voyons done que, mis a part les resultats de la troisieme 
pesee, qui a 4t6 op6r6e d’une fagon trop tardive (le jour m4me ou 
les ph6nom6nes de metamorphose commengaient k se declancber) 
le Cl^ Mn exerce une influence favorable a la dilution de 
1 p. 1.000.000, influence qui devient defavorable pour des concen¬ 
trations superieures. 

3° Influence sur la morphogenese. — L’apparition des differents 
phenomenes de la croissance morphogfene a ete appr^ciee de la fafon 
suivante : i. apparition des pattes posterieures ; ii. apparition des 
pattes anterieures ; iii. regression de la queue ; iv, remplacement de 
la respiration branchiate par la respiration pulmonaire et mort de 
I’animal par asphyxie. Nos observations montrent que I’apparition 
de ces phenomfenes est trfes nettement favorisee par le Clj Mn a 
1 p. 1.000.000, un peu moins par le Clj Mn 6 1 p. 100.000 et retar- 
dee par le Cl^ Mn alp. 60.000 et surtout par le Clj Mn alp. 10.000. 
Ainsi, le vingtieme jour de I’experience, on note 2 animaux au stade i 
dans le Clj Mn 6 1 p. 1.000.000, aucun dans les autres solutions. 
Le vingt-neuvieme jour les 10 tltards plonges dans le CL Mn 6 

1 p. 1.000.000 possfedent tons leurs pattes posterieures ; il y en a 9 
dans le CL Mn alp. 100.000, 8 dans I’eau de ville pure, 7 dans le 
CL Mn alp. 50.000 et 1 dans le CL Mn kip. 10.000. De m@me, le 
quarante-deuxieme jour, il y a apparition du stade ii de metamorphose 
dans le flacon au CL Mn alp. 1.000.000 alors que tous les animaux 
n’ont pas encore atteint le stade i dans les autres bocaux, sauf le 
Clj Mn alp. 100.000. De m^me encore, le quarante-septikme jour, 

2 tetards ont subi leur transformation totale dans le CL Mn 
alp. 1.000.000, alors qu’aucun animal n’est encore arriv6 au stade ii 
dans les autres bocaux. 
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Done, action tres favorisante du Cl^ Mn a 1 p. 1.000.000 sur la 
croissance morphog&ne des larves de Batraciens. 

II. — ACTION SUR LA PRESSION ARTERIELLE 

L’action hypotensive qu’exercent les sels simples de manganese 
lorsqu’ils sont administr6s, mSme a faible dose, en injection intra- 
veineuse, est connue, tout au moins dans les grandes lignes, depuis 
fort longtemps. 

Dejk en 1858, Hoppe (ph^nomenes confirmes par Merti et Luch- 
siNGER, 1882), avait signale que des doses minimes paraissaient aug- 
menter la frequence et la puissance des battements cardiaques. Las- 
CHKEWiTz (1866), Merti et Luchsinger (1882), Debierre (1886) 
notent que des doses moyennes et des doses faibles produisent un 
ralentissement, voire un arrgt, des battements cardiaques avec chute 
de la pression arterielle. Chaque injection de dose moyenne provoque 
une chute de pression passag5re due a Taction cardiovasculaire du 
sel de manganese. Cette chute ne tarde pas k 6tre suivie d’une ascen¬ 
sion qui tend k faire r^cup6rer a la pression sa valeur initiale. Sous 
Tinfluence d’injections r5p5t^es de doses moyennes il n’y a plus de 
phase ascensionnelle et la pression se maintient a une valeur basse. 
De nouvelles injections, ou I’injection de doses fortes provoquent des 
convulsions qui entrainent une Elevation brusque et temporaire suivie 
d’une chute brusque et definitive. Hendrych et Escobar-Bordoy ont 
encore donne en 1936 une description analogue. 

L’interpr6tation, proposee par les auteurs, de ces phenomfenes parait 
assez confuse ; pour Robert, les convulsions sont d’origine corticale, 
puis les centres bulbaires sont tour 6 tour paralyses, centre respira- 
toire d’abord, centres vaso-moteurs ensuite. Si on effectue la respi¬ 
ration artiflcielle, I’animal peut continuer a vivre, mais Taction toxi- 
que du metal se poursuit et s’exerce alors sur les ganglions cardia¬ 
ques, d’ou arr6t du coeur. Apres la mort, les muscles du tronc sont 
encore excitables. Avec Merti et Luchsinger, Robert admet done 
comme ph6nom6ne primordial une paralysie passagere puis durable 
des centres bulbaires. Mais pour lui, le centre respiratoire est tou- 
jours atteint avant les centres vaso-moteurs, et on note un arr^t res¬ 
piratoire alors que le cceur bat encore et e’est Tasphyxie correspon- 
dante qui entrainerait la mort de Tanimal (^). Par contre, pour Cer- 
viNKA (1929), si, chez le chien, Tarret de la respiration peut pr6ceder 
la mort de Tanimal, chez le lapin e’est d’abord Tappareil vaso- 

2. II est k noter que les experiences de Robert ont ete faites dans des condi¬ 
tions trJs particuliferes : injection sous-cutanee, animal curarise. vagotomise et 
soumis k la respiration artiflcielle. 
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moteur qui est paralyse ; I’animal est bien flnalement frappe 
d’asphyxie, mais il semble que ce soit lii une consequence de la 
paralysie de I’appareii circulatoire 0. 

C’est pour essayer, a notre tour, d’expliquer le mecanisme de cette 
action hypotensive que nous avons effectue les experiences dont void 
les principaux resultats : 

I. Sur le chien normal. 1° a) L’injection intraveineuse de 5milligr.,32 
de Clj Mn par kilogramme produit, aprfes une l^gere hypertension 
fugace, une hypotension durable (de 13 a 7 cm. de Hg.) en une dizaine 
de minutes. 

b) L’injection inliaveineuse de 10 milligr.,64 de CI2 Mn par kilo¬ 
gramme produit, aprfes une ygere hypertension tres fugace, une hypo¬ 
tension (de 13 a 7 cm. de Hg) atteinte dfes la fin de la premide minute 
et se maintenant sensiblement telle pendant une douzaine de minutes, 
pour tendre i remonter ensuite tres lentement vers la normale. 

c) A la dose de 53 milligr.,20 de Cl^ Mn par kilogramme, hypoten¬ 
sion brutale avec effondrement total en une vingtaine de secondes 
de la tension art^rielle, mais persistance des mouvements respiratoires 
pendant quarante-cinq secondes apres la disparition des systoles. 

2° La prise d’electrocardiograrnmes en D i et en D ii, faite compara- 
tivement sur I’animal normal avant I’injection de Clj Mn et dfes les 
premieres minutes de la phase hypotensive determin^e par cette injec¬ 
tion, ne montre aucun phenomene particulier si ce n’est une augmen¬ 
tation de la frequence et un raccourcissement de I’espace P-R moins 
marqud que ne le ferait supposer I’augmentation de frequence corres- 
pondant. * 

En d’autres termes, I’effet dromotrope positif exerce dans ces condi¬ 
tions par le Cl, Mn est moins marque que I’effet chronotrope positif 
concomitant. 

IL Sar le chien vagotomise, dont les deux nerfs pneumogastriques 
ont ete coupes au niveau du cou, I’injection intraveineuse de Clj Mn 
a la dose de 10 milligr.,64 par kilogramme produit son hypotension 
habituelle de 6 cm. de Hg, mais celle-ci, contrairement a ce qui se 
passe chez le chien normal, est excessivement breve (dix-huit secondes 
environ) ; il ne tarde pas a lui faire suite une hypertension conside¬ 
rable (17 cm.,5 de Hg) accompagnee d’une augmentation de I’amplitude 
des mouvements respiratoires et en somme, trfes analogue comme 
valeur et comme duree, a celle que I’on obtiendrait en injectant 
1/100® de milligr. d’adrenaline par kilogramme d’animal. Nous rap- 
prochons cette grosse reaction hypertensive des poussees hyperten¬ 
sives tres brieves (correspondant 5 2 ou 3 systoles tout au plus) mais 

3. Cehvinka a oper4 non pas avec du chlorure de manganese pur, mais m^langS 
5 du thiosulfate de sodium. 
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trfes marquees (4^6 cm. de Hg.) que Ton note toutes les vingt secondes 
environ pendant la longue phase hypotensive produite par la meme 
dose de Mn chez le chien normal. 

III. Sur le chien soumis a la respiration artificielle (132 cm^ d’air 
par kilo-minute) et dont le thorax a ete ouvert, le CU Mn a la dose de 
10 milligr.,64 produit une hypotension excessivement marquee (de 16 
a 1 cm.,5 de Hg), mais passagere (dix secondes) encadr^e entre une 
descente progressive et une remontee assez rapide (vingt-cinq 
secondes) ; la diminution d’amplitude des battements auriculaires et 
ventriculaires (et meme leur arret pendant la periode d’hypotension 
maximale) est exactement synchrone de la phase hypotensive et ne 
persiste pas aprfes elle. 

IV. Sur le chat normal urethanise, une injection intraveineuse de 
Clj Mn (14, 18 milligr. par kilogramme) pratiquee dans la femorale 
determine, apres une 16gere phase hypertensive, une hypotension mar¬ 
quee qui s’accompagne d’une augmentation d’amplitude et d’un ra- 
lentissement des mouvements respiratoires et d’une diminution du 
volume de la rate. A cette phase hypotensive fait suite un achemine- 
ment vers la pression normale, avec retour de la rate a son volume 
primitif et reprise presque normale des mouvements respiratoires. 
Mais cette tension normale n’est pas atteinte que la pression redi- 
minue nouveau, que le volume de la rate fait de meme et que les 
mouvements respiratoires augmentent une deuxieme fois d’ampli¬ 
tude. Puis, tandis que les mouvements respiratoires commencent h 
s’effacer et a devenir de plus en plus superficiels pour disparaitre 
completement, on voit se produire une phase hypertensive tr^s mar¬ 
quee, faisant penser peut^etre a une decharge d’adr^naline, a la 
suite de laquelle apparait une bradycardie excessivement accentuee, 
qui va en augmentant de plus en plus jusqu’a la disparition totale 
des systoles six minutes 46 secondes apr^s celle des mouvements 
respiratoires. 

Conclusions. — Aprfes avoir confirm^ Paction hypotensive de 
CI3 Mn, signal^e precedemment par tons les auteurs, nous croyons, 
pour tenter d’interpreter le m^canisme de cette hypotension, pouvoir 
nous appuyer sur les faits suivants : 

1° L’effet hypotensif determine sur le chien en respiration artifi¬ 
cielle par I’injection intraveineuse de CI2 Mn (10 milligr.,64 par 
kilogramme) s’accompagne d’une modification considerable des bat¬ 
tements cardiaques (bradycardie, diminution de I’amplitude, arr^t 
quelques secondes en diastole). A cette dose et dans nos conditions 
exp^rimentales, ces phenomfenes apparaissent enti&rement reversibles, 
sont rigoureusement synchrones a 1’hypotension et ne persistent pas 
lorsque celle-ci a cess6. 



,PROPRI£t£S PHARMACODYNAMIQDES DU MANGANESE 339 

2“ Au cours de cette meme phase hypotensive chez le chien chlo- 
lalose normal, I’examen des electrocardiogrammes pratique en Di 
et en D ii ne montre aucun phenomfene pathologique, si ce n’est un 
effet dromotrope positif moins intense que I’effet chronotrope positif, 
d’ou en d’autres termes, un allongement relatif de I’espace P-R. 

3° L’effet hypotensif se trouve considerablement modifie aprAs 
section des deux nerfs vagues, ^tant alors en partie remplace par une 
phase hypertensive marquee. 

4“ Sur I’animal normal ou bivagotomise apres injection d’une dose 
ihortelle de Clj Mn nous avons toujours observe que les mouvements 
respiratoires persistaient quelques instants aprfes la cessation des 
systoles. 

5“ Nous avons note, mais cette fois-ci, sur le chat urethanise, que 
la phase hypotensive s’accompagnait d’une contraction de la rate et 
qu’a la phase mortelle les mouvements respiratoires cessent bien 
avant les battements cardiaques. 

En definitive, sans nier la participation des phenomenes vaso- 
moteurs dans I’hypotension due au manganese, nous mettons en 
evidence le role da muscle cardiaque et de son innervation vagale. 

III. — Action sur les organes Isolds. 

A. Organes sans contractions spontanees. 

Muscle dorsal enerve de sang sue. — A des concentrations inf4- 
rieures alp. 10.000 laissees en contact pendant six minutes aucune 
action apparente ; entre 1 p. 8.000 et 1 p. 5.000 antagonisme non 
reversible vis-a-vis de I’ac^tylcholine a 1 p. 200.000 agissant pen¬ 
dant trois minutes ; a 1 p. 2.000 on obtient la contraction du muscle. 

Rectus abdominalis de grenouille. — A des concentrations voisines 
de 1 p. 8.000 agissant pendant six minutes, antagonisme a la fois 
total et reversible vis-a-vis de 1’acetylcholine alp. 200.000 laissee 
en contact pendant trois minutes. A des concentrations inferieures 
de Cl, Mn ou bien il n’y a pas d’antagonisme ou celui-ci n’apparait, 
de fagon paradoxale, qu’apres lavages de la preparation. 

B. Organes battant rythmiquement. 

Ventricule isole de Helix pomatia. — Clj Mn alp. 2.000 deter¬ 
mine un abaissement de la ligne des diastoles et de la bradycardie. 
L’arrdt complet se produit a partir de 1 p. 650. Le phdnomene est 
reversible. 

Coeur isole de grenouille (perfus6 suivant la m^thode de Straub). 
— L’action des sels de manganese sur le coeur de grenouille a dejJi 
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ete envisagee par un certain nombre d’auteurs, notamment Habnack 
(1874) et Robert (1883). On observe tout au debut une courte acce¬ 
leration du rythme, puis il y a bient6t arret des systoles ; le muscle 
cardiaque qui, a ce moment repond encore aux excitations mecani- 
ques ou medicamenteuses (camphre et physostigmine), pent a son 
tour, mais beaucoup plus tard, devenir inexcitable. Ces r^sultats ne 
sont pas empeches par addition prealable d’atropine. L’arret du 
coeur se produirait en diastole sur une preparation isolee et u in situ » 
dans un etat intermediaire entre diastole et systole (Richet 1882). 

Ces donnees ont ete confirmees par Caliebe (1928) qui a constate 
aussi des troubles tr^s nets de la conduction se traduisant par I’ap- 
parition de « groupes », de la bradycardie, des arrets temporaires en 
diastole ; la contractilite n’etant pas encore touchee a ce stade 
(6 milligr. de Clj Mn pour un animal). II a observe les m^mes phe- 
nomenes sur le coeur isoie (appareil de Williams) ; I’organe etant 
plonge dans une solution de 1 a 2 p. 100. Cremer et Schweitzer en 
1930, confirment leur tour ces resiiltats et soulignent qu’ils ne sont 
pas d’origine vagale. Schuster (1926) a indique comme dose limite 
d’action sur le coeur isoie une dilution de 1 p. 10.000 ; a la concen¬ 
tration de 1 p. 1.000 il y a arr^t du coeur. Dodel et Maino en 1933 
notent que I’injection dans les sacs lymphatiques de Rana temporaria 
de 10 milligr. de Clj Mn amfene, au bout de quelques secondes un 
ralentissement de plus de moitie du rythme avec allongement du 
temps de conduction auriculo-ventriculaire. A la dose de 20 milligr. 
on assiste a I’arret du coeur en diastole au bout de quelques minutes. 
Enfin, Hendrych et Escobar-Bohroy, en 1935, montrent que tous les 
sels de Mn exercent sur le coeur de grenouille une action paralysante, 
les sels complexes se montrant un peu moins actifs que les sels 
simples. 

Nous avons repris, a notre tour, une etude analogue de la fafon 
suivante : 

1“ Nous avons etudie Taction du manganese sur le coeur isol6 de 
la grenouille dans des conditions nous permettant de faire agir di- 
rectement le poison sur le ventricule et par diffusion plus lente sur 
les oreillettes et le sinus (^). Nous avons observe que les doses de 
manganese susceptibles de produire un effet sur le coeur provoquent 
toujours une depression des quatre propri6t4s fondamentales du 
muscle cardiaque : contractilite, excitabilite, conductibilit^ et auto- 
matisme. La dose limite efficace est de 1 p. 1.700 de Cl^ Mn. En 


4. Dans le cas oil le coeur est arrSM en diastole par le poison, il y a possibi¬ 
lity d’intoxication directe des oreillettes et du sinus par le reflux du liquide venlri- 
culaire dans les oreillettes et son ycoulement h la surface externe du coeur 
(mythode de Sthaub). 
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effet, nous constatons un abaisscment de la hauteur des systoles et 
une augmentation de I’intervalle auriculo-ventriculaire, I’absence de 
reponse a une excitation electrique prealablement efficace et enfin, 
en ce qui concerne I’automatisme, le ralentissement du rythme car- 
diaque observe dans toutes nos experiences permet de conclure a 
une diminution de la vitesse de formation des excitations au sinus. 

2 ° L’action sur la conduction appelle, en outre, les remarques sui- 
vantes : le ralentissement de la conduction a eu pour effet la forma¬ 
tion de groupes, trouble precedant habituellement le ph6nomene 
bien connu du dddoublement du rythme qui, toutefois ne s’est pas 
produit ici. 

3“ En ce qui concerne les modifications de I’ordre de succession 
des contractions cardiaques on pent en conclure que dans ce cas, 
I’excitation conditionnant I’automatisme cardiaque, s’est temporaire- 
ment d6plac^e du sinus vers le ventricule. 

4° Le fait que le coeur, sous 1’influence de doses suffisantes de 
CL Mn (1 p. 850) pour I’arreter en diastole, reste neanmoins exci¬ 
table et que d’autre part, les oreillettes continuent, dans ces condi¬ 
tions, a battre, prouve que le pbenomene est du non a une paralysie 
du muscle, mais a un arr6t de la conduction auriculo-ventricu¬ 
laire (®). La toxicite du mangan&se, toutes choses 6gales par ailleurs 
est done relativement plus 41ev6e pour la conduction que pour les 
autres propriet^s du muscle cardiaque. Ce qui est d’ailleurs le cas de 
nombreux autres poisons comme I’ont montre notamment les recher- 
ches de Pick et Frohlich (1916). 

5° Tons ces phenom^nes de depression cardiaque ne reinvent pas 
d’une influence eventuelle du vague comme le prouve leur persis¬ 
tence malgre une application d’atropine sur le coeur a une dose suf- 
fisante pour paralyser le vague. 

6 ° Pour des concentrations de CL Mn inferieures alp. 860 (pro- 
voquant I’arret du coeur), il y a, aprfes lavages repetes, reversibilite 
complete des phdnomenes dus a Faction toxique du manganfese sur 
le coeur. 

Intestin hole de cobaye. — Le cblorure de manganfese cristallise 
a 4 HjO et a la concentration de 1 p. 10.000 produit de fagon cons- 
tante sur I’intestin isole de cobaye une ebute du tonus ainsi qu’une 
diminution de I’amplitude et de la frequence des battements. A cette 
concentration, il y a, apres lavages, reversibilite complete des phe- 
nomfenes qui, par ailleurs, ne sont pas empgches par 1’atropine agis- 
sant a la dilution de 1 p. 100.000 pendant trois minutes avant I’ad- 
dition du manganese. 

•5. Des doses plus <';lev^es peiiveni, liion etilondu, paralyser enlieromonl le 
muscle cardiaque. 
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A la dose de 1 p. 5.000 le CI2 Mn, 4 H^O exerce une action anta- 
goniste nette vis-a-vis de I’acetylcholine alp. 10.000.000 ; cet anta- 
gonisme disparait encore apres lavages, il est done lui aussi rever¬ 
sible. 

Sur une preparation etalonnee a I’adrenaline alp. 20.000.000 et 
soumise, aprSs lavage et retour a I’etat initial, a Taction du Cl^ Mn, 
4 HjO alp. 6.000 Taddition d’adrenaline (& la dose precedente) ne 
produit aucune accentuation des phenomenes d’inhibition exerces 
par le manganese. 

La conclusion essentielle qui semble se degager de cette troisieme 
serie d’experiences, e’est Vaction depressive exercee par le CL Mn 
quel que soit, pour ainsi dire, Torgane isole sur lequel on le fasse 
agir (exception faite cependant pour le muscle enerve de sangsue qui 
est contracture par le Cl^ Mn alp. 2.000). II ne s’agit done pas, 
comme pour les substances sympathico- ou vagomimetiques d’une 
action tantot depressive et tantot tonique suivant la nature de Tor¬ 
gane considere, mais d’une action presque constamment depressive. 
Le mecanisme de cette action parait done, fort vraisemblableinent 
de sifege musculaire, d’autant plus qu’elle persiste apres atropinisa- 
tion d’un organe tel que le coeur isole de grenouille. 

Enfin, nous soulignons Tantagonisme exerce par le CL Mn, dans 
les conditions que nous avons decrites, vis-k-vis de Tacetylcboline 
en presence du Rectus abdominalis de grenouille, du muscle dorsal 
enerve de sangsue et de Tintestin de cobaye. 

Gaston Dastugue, Maurice Thonier. 

(Laboratoire de Physiologic de I’Ecole mixte de Medeciiie 
et de Pharmocie de Clermont-Ferrand.) 


Recherches sur les « Erythrophleum ». 

2' memoire : Les « Erythrophleum » de I’Atrique occidentale. 

1. — Etude botantque. 

Nous avons deja expose, en 1940, dans ce meme Bulletin [6] les 
resultats des essais preliminaires effectues sur divers Erythrophleum ; 
par la suite, ces recherches out ete plus particulibrement approfondies 
pour les especes de T.Afrique occidentale (')■ L’elude a porte sur 

1. Pour de plus amples details sur ces recherches brifcvement expos4es ici, nous 
renvoyons la thfese de I’un de nous [10]. 
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11 echantillons proenant du Senegal, de la Cuinee franfaise, de I’Ou- 
bangui-Tchad, de la Cote d’Ivoire et du Dahomey ; comme on le 
verra, I’examen tant morphologique qu’histologique a permis de rap- 
porter tons ces echantillons soit a E. guineense G. Don, soit a 
E. ivorense A. Chev. 

Le genre Erythrophleum, cr66 en 1816 par le botaniste suedois 
Afzelius, et range maintenant dans les Cesalpiiiiees, comprend actuel- 
lement 8 4 10 espfeces des regions tropicales ou subtropicales. Pour ce 
qui est des especes africaines, en dehors d’E. Couminga Baill. de Mada¬ 
gascar et d’E. lasianthum Corhish special A I’Afrique du Sud, il faut 
signaler E. guineense G. Don, espece la premiere decrite (1832), 
E. ivorense A. Chev. 1909 (= E. micranthum Harms, 1911), E. ajri- 
canum Harms (= E. pubistamineum Hennings) et E. Le Testui 
A. Chev. Quant aux espfeces E. Dinklagei Tauh., E. gabunense Taub., 
E. purpurascens A. Chev., elles n’ont pas ete conserves et sont actuel- 
lement rapportees & d’autres genres [3] . Les deux principales espfeces, 
d’ailleurs quelquefois confondues et dont il semble exister plusieurs 
variet^s, sont E. guineense et E. ivorense ; E. africanum, qui se dis¬ 
tingue de ces dernieres notamment par ses folioles plus petites, arron- 
dies ou emargin4es au sommet, est moins frequent. Il en est de meme 
d’£. Le Testui, encore incompletement connu, surtout remarquable 
par les aiguillons que Ton obsei-ve vers la base de son troiic. 

L’E. guineense G. Don, decrit en particulier par L. Planciion [9], 
Aubr^ville [1], est un grand arbre de la foret tropicale, a feuilles 
composes bipennees ; les folioles, alternes, au nombre de 6 a 12 
paires, sont papyrac^es, vert clair ou vert brunatre, asymetriques, 
arrondies a la base et acuminees au sommet. Les fleurs, blanc jau- 
ndtre, petites (4 a 6 mm.) ont 10 etamines libres et un ovaire unilocu- 
laire, multiovule. La gousse est noiratre, ligneuse ; die renferme 4 a 
10 graines attachees par un long funicule. 

L’^corce, qui est la partie que Ton rencontre dans les collections de 
Matiere medicale, a ddcrite par d’assez nombreux auteurs, en par¬ 
ticulier, par G. Planchon et Coi.i.in [81, et surlout par L. Pi.an- 
CHON [9]. Elle est en g^n^ral assez epaisse (1 cm. environ), & surface 
externe rugueuse, d’un brun rouge avec des plaques de periderme gris- 
pale. En section transversale, elle presente des points blanc jaunatre 
(paquets de flbres) alignes sur 4 a 5 rangees concentriques dans les 
grosses ^corces ; chez les echantillons jeunes, on trouve a I’exterieur 
de ces paquets une Rgne blanche, continue, qui rorres[)ond a la zone 
scl6reuse pericyclique. 

Quant & I’esptee E. ivorense, dtant donn^e sa resseinblance avec la 
precedents, elle a souvent de confondue avec elle. Elle fut individua- 
lisee, en 1909, par le savant explorateur A. Chev.alier [2]. D’apres 
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Aubreville [1], son aire de dispersion est assez differente de celie 
d’E. guineense : elle s’etcnd ])lus an Sud et a I’Est (Cote d’Ivoire, 
Dahomey, Cameroun). Le port de I’arbre est a pen pres identique, 
mais les folioles sont elliptiques, subsymetriques, noircissant par des- 
siccation. Les fleurs sont tres petites (3 mm.), rougeatres, les gousses 
sont parchemindes. L’ecorce est, en general, moins epaisse que celle 
d’E. guineense, a surface externe presque lisse, de couleur gris cendre, 
pr6sentant des plaques irregulieres rouge fonce par suite de I’exfolia- 
tion d’un rhytidome mince. Malheureusement, les differences entre ces 
deux especes ne sont pas toujours aussi nettes ; il semble exister des 
varietes ci caractferes intermMiaires et, surtout en I’absence d’herbiers 
bien conserves et de fleurs, la distinction est parfois difficile. 

Pour I’identification des 11 ^chantillons examines, il a 4t4 fait appel 
non seulement aux caract^res exterieurs, mais aussi aux caractferes 
histologiques. Dans certains cas, nous avons eu recours a I’obligeante 
competence de M. le professcur A. Chevalier, membre de I’lnstilut 
et de M. R. Porteres, ingenieur d’Agronomie et d’Agriculture colo- 
niales. 

A. Caracteres exterieurs : Echantillon n“ 1 denomme « Tali », 
provenant de Bignona (Casamaiice) [Mission Lai-fitte] . Il est constilue 
par des 6corces, des folioles, des fruits ainsi qu’un echantillon d’her- 
bier comprenant des rameaux feuilles. Les folioles sont de coloration 
vert olive, k limbe ovale, acuminees au sommet, dissymetriques a la 
base ; la nervure m6diane est relativement flne ; vue a la loupe, elle 
est velue ; les nervures secondaires sont nombreuses (12 a 14 paires) 
d’abord parallMes, puis s’incurvent en arrivant vers le milieu du 
limbe. Le fruit est bivalve, tres aplati, ligneux ; il contient 5 a 
7 graines ovales. 

L’6corce est constituee par de pelits fragments assez epais (12 mm.), 
la surface externe est rugueuse, gris rougeatre, fissur^e, la surface 
interne est brun rouge. 

Echantillon n° 2. « Tali blanc ». Mamou [Guinee frangaise] (Mission 
Lafittte). Il ne comprend que des ecorces et des folioles. Celles-ci, 
vert brunatre, sont un peu moins grandes que dans 1’echantillon pre¬ 
cedent ; la nervure mediane est velue. L’ecorce est plus Epaisse 
(14 mm.), a surface externe gris blancbatre, tr&s ecailleuse, la surface 
interne est brun noiratre. 

Echantillon n“ 3. « Tali noir ». Meme jirovenance. Les folioles, 
analogues a celles des echantillons precedents, sont cependant un peu 
plus petites, la nervure mediane est velue. L’ecorce poss^de a peu pr^s 
la m@me epaisseur, mais elle est brun rougeatre exterieurement, rouge 
foncd aux endroits dcsquames. 
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Echantillon n” 4. « Tali ». Fort-Archainbault (A. E. F.). H ne com- 
prend que quelques fruits et des ecorces. Celles-ci, un peu vermou- 
lues, se pr^sentent en morceaux allonges, ^ surface externe ecailleusc, 
brun cbocolat. Les gousses et les graines sont plus grosses que dans 
les 6cbantillons precedents. 

Echantillon n“ 5. « Kolo-Kolo ». Abidjan (Cote d’Ivoire). II ne com- 
porte que de grosses ecorces a surface tres ecailleuse, de couleur brune. 

Echantillon n® 6. Dimbokro (C6te d’Ivoire). II est constitue par des 
ecorces et une plancbe d’berbier (rameaux avec feuilles et fruits). Les 
folioles ont un aspect particulier : vert brunatre, de petite taille, ovales, 
a limbe presque symetrique ; cependant la nervure mediane est velue. 
Le fruit est ligneux, etrangie en son milieu. Les ecorces, peu epaisses 
(8 mm.), ont une surface externe brun cbocolat, verruqueuse. 

Bien qu’envoye au laboratoire comme E. africanum, cet echantillon 
a ete rapporte (comme les 5 precedents) a E. qnineenxe dont il ne 
serait, d’aprfes M. le professeur .A. Chevalier, qu’une variete. 

Echantillon n“ 7. Environs de Dimbokro. II comprend des ecorces 
et des plancbes d’berbier (rameaux avec feuilles et fleurs). Les folioles 
sont ici lanceoiees, symetriques, vert noirUtre et la nervure mediane 
est glabre, les nervures secondaires peu nombreuses. Les fleurs sont 
rougeatres, petites (3 mm.) ; k la loupe, on distingue nettement le 
calice a 6 lobes aigus et les petales velus exterieurement. Les ecorces 
se presentent en fragments assez epais (10 mm.), a surface externe 
ecailleuse, gris argente avec quelques plaques rouge fonce aux 
endroits desquames ; le suber est assez epais ; la surface interne est 
brun rouge. 

Echantillon n“ 8. M^me provenance. II ne comporte que des ecorces 
et un berbier (rameaux, feuilles). Les folioles sont lanceoiees, noira- 
tres, a nervure mediane glabre. Les ecorces, un peu plus epaisses 
(12 mm.), ont un aspect analogue a celui de I’ecbantillon precedent. 

Echantillon n° 9. Port-Bouet (Cote d’Ivoire). II comprend des ecorces 
et des rameaux avec feuilles et fruits. Les folioles, vert brunatre, ont 
un limbe legSrement asymetrique ^ la base. Les fruits, brun cboco¬ 
lat, possfedent un pericarpe assez mince, parcbemine. Les ecorces 
sont voisines de celles des ecbantillons 7 et 8, mais a surface externe 
plus lisse. 

Echantillon n“ 10. M^me provenance. II est uniquement constitue 
par des ecorces, analogues aux precedentes, mais dont la face externe 
est legferement verruqueuse. 

Echantillon n® 11. « Adite » (Dabomey). II comprend des ecorces 
et des plancbes d’berbier (rameaux avec feuille et fruits). Les folioles 
sont larges, acuminees, subsymetriques, ii nervures secondaires nom¬ 
breuses (10 Jk 12 paires). D’aprfes notre correspondant, les fleurs sont 
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rougeatres. Le fruit possede une paroi mince, d’aspect veloute, brun 
rougeStre. L’ecorce est peu epaisse (8 mm.), presque lisse, gris 
argents laissant apercevoir par place des zones rouge fonc6. 

Ainsi, d’apr&s la morphologie externe, et malgre quelques diffe¬ 
rences de detail, il semble done que les 6 premiers 6chantillons 
doivent etre rapportes a E. guineense et les 5 derniers a E. ivorense. 

B. IIisTOLOGiE. — II 6tait interessant de confirmer, si possible, 
ces determinations par un examen histologique. Pour ce qui est 
A'E. guineense, ses caractferes anatomiques ont 6t6 d4j& decrits par 
Moeller [5], G. Planchon et Collin [8], Maplethorpe [4] et sur- 
tout L. Planchon [9] ; I’histologie du bois a ete 6tudiee en 1921, par 
M. le professeur Em. Perrot [7]. 

Ayant retrouve, en general, la structure deja signalee par ces 
auteurs, nous n’insisterons pas sur cette espfece et nous ne signale- 
rons que quelques particularites des echantillons examines. Par 
contre, quelques details seront donnes pour E. ivorense, espece non 
encore 6tudiee au point de vue histologique, tout au moins a notre 
connaissance. 

Echantillon n” 1 frapporte a E. guineense). Petiole : la section est 
sensiblement triangulaire ; on distingue, sur I’epiderme, quelques 
polls tecteurs unicellulaires et, dans le parenchyma cortical, quelques 
cellules sclereuses. Le systeme libero-ligneux, de section triangu¬ 
laire, est entour6 de fibres pericycliques ; vers la face superieure, on 
aper^oit deux faisceaux libero-ligneux supplementaires. 

Folioles : La section est plan-convexe ; le systeme libdro-ligneux 
comprend un arc normal tres recourbe, dont les deux extremites 
aboutissent celles d’un petit arc a orientation inverse, ou, dans 
d’autres echantillons, a deux petits arcs plus ou moins soud^s late- 
ralement ; le tout est limite ext^rieurement par un anneau pericy- 
■clique sclereux. Le parenchyma medullaire comporte vers le centre 
un amas de sclerenchyme. Sur I’epiderme inferieur, on trouve 
quelques polls tecteurs unicellulaires. Le limbe presente une struc¬ 
ture normale h parenchyma heterogene asymdtrique. 

Tige (echantillon d’environ 1 cm. de diamfetre). On peut observer, 
de I’ext^rieur vers I’interieur : un suber mince, quelques assises de 
phelloderme, un parenchyme cortical peu ^pais contenant des cellules 
sclereuses, puis un pericycle sclerifie, heterogene, constitue par des 
amas de fibres alternant avec de grosses cellules sclereuses canalicu- 
lees. L’anneau libero-ligneux ne presente aucune particularite nota¬ 
ble ; la moelle est lignifiee et renferme des cellules sclereuses, tantot 
isolees, tantdt groupees en petits amas. 

Ecorce. Celle-ci se caracterise surtout par I’existence de plusieurs 
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assises subero-phellodermiques situ6es dans le parenchyme cortical 
et m^me dans la partie externe du liber ; ces assises sont discontinues 
et plus ou moins obliques. A I’extdrieur, on distingue des plaques 
epaisses de suber, s’interrompant par places et mettant a nu un phel- 
loderme a parois minces renfermant par endroits des paquets de 
fibres. Par suite d’exfoliation, due A la formation d’un suber profond, 
la zone p^ricyclique a disparu ^ certains endroits. La portion interne 
du liber est constitute par des cellules 4 parois minces entrecouptes 
de tissu tcrast et d’amas de fibres ; les rayons mtdullaires sont bi- 
ou triserits. 

Done, dans I’ensemble, cet tchantillon prtsente bien les caracteres 



Fig. 1. — Erythrophleum guineense G. Don (var. a petites folioles). 
Section transversale sch^matique du petiole. 

Epid., epiderme; fib. pSr., fibres pericycliques; cell, scler., cellules sclereuses. 
(Gross. : 40 diamfetres.) 


de VE. guineense, decrit par divers auteurs et en parliculier par 
L. Planchon [9]. 

Les echantillons 2, 3 et 4 ont une structure a peu pres identique ; 
signalons cependant que le pttiole du n° 2 prtsente une section trans¬ 
versale plus arrondie, les cellules sclereuses du parenchyme cortical 
sont en moins grande quantitt ; par centre, dans le pttiole n° 3 les 
sclerites sont abondantes et nous n’avons pas trouvt de polls tecteurs; 
dans les tcorces 3 et 4, il y a persistance de la zone ptricyclique. 

Quant A Vechaniillon n“ 6, envoye au laboratoire comme E. ajri- 
canum, il ne prtsente que quelques differences de dttail : systeme 
libero-ligneux du petiole plus fragmente (flg. 1) que celui des echan¬ 
tillons precedents, arcs libero-ligneux plus irreguliers, suber de 
rtcorce plus rtgulier, zone ptricyclique persistante, mais dans I’en- 
semble sa structure anatomique est trts voisine de celle de VE. gui- 
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neense type, ce qui confirme la determination faite par M. le pro- 
fesseur A. Chevalier. 

Echantillon n“ 7. — Nous le prendrons comme type d’£. ivorense. 



Fig. 2. — Erythrophleum iooreiise A. Ghev. (coupe transversale du petiole). 
Epid., 6piderme; c. sol., cellule scWreuse; par. cort., parenchyme cortical; tr. fol., 
trace foliaire; fib. pdr., fibres pSricycliques; scl6r. p6r., scWrenchyme piricy- 
clique; m., moelle. (Gross. : 200 diamMres.) 


car c’est celui pour lequel les echantillons d’herbier, etant les plus 
complets et le plus caracteristiques, ont permis une identification 
cerfaine. 

Petiole. La section est a pen pr^s circulaire ; il n’y a pas de poils 
tecteurs ; le parenchyme cortical renferme de tres nombreuses cel¬ 
lules scl^reuses (fig. 2) ; le systeme libero-ligneux forme un anneau 
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continu legerement comprime a la face sup4rieure ; il est entoure 
d’amas de fibres p6ricycliques. 

Folioles de section plan convexe. L’^piderme inferieur est glabre. 
Le systeme libero-ligneux offre un aspect assez particulier (fig. 3) : 
il est constitue a la partie inferieure par un arc ^ orientation normale 
et a la partie sup6rieure, par deux petits arcs a orientation inverse 
et a bois pen d^veloppe. La zone pericyclique, sclerifi^e, forme un 
anneau continu qui s’invagine jusqu’a la moelle entre les deux arcs 
superieurs. Le parenchyme m^dullaire est fortement scl4rifie. Rien de 
particulier au niveau du limbe. 



Fig. 3. — Erythrophleum ivorense A. Chev. 

Foliole ; coupe transversale sch6matique du limbe 
a la hauteur de la nervure mediane. 

Epid. sup., epiderme .supei'ieur; tis. pal., tissu palissadique; tis. lac., tissu lacu- 
neux; epid. inf., gpiderme inferieur; flb. p^r., fibres pericycliques; scler., scle- 
renchyme. (Gross. : 60 diametres.) 


Tige (d’environ 1 cm. de diametre). La structure est assez voisine 
de celle de I’E. guineense, mais dans le parenchyme cortical, on 
trouve de nombreuses cellules sclereuses, ovales, caiialiculees, formant 
un anneau presque continu ; par contre, la moelle ne renferme pas 
de sclerites. 

Ecorce (fig. f). Les coupes sont limitees exterieurement par une 
bande assez regulifere et presque continue de suber, dans lequel on 
pent distinguer des amas de cellules sclereuses provenant sans doute 
du parenchyme cortical ; le phelloderme est peu developpe (fig. 4). Au 
niveau du parenchyme cortical, il existe quelques sclerites de section 
rectangulaire. Le pericycle forme un anneau scl^reux continu et hete- 
rogfene, constitue par des amas a peu pres Equivalents de fibres et de 
cellules sclereuses. Dans la zone interne du liber, divisE radialement 
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par des rayons medullaires bi ou triseri^s, on observe de tres gros amas 
de fibres, bien plus importants que ceux des echantillons d’E. gui- 



Fig. 4. — Eryihrophleum ivorense A. Chev... Section transversale de I’ecorce. 
Part cort., parenchyme cortical; ass. sub.-phell., assise subero-phellodermique; 
cel. scl., • ellules sclereu.‘-es; par. lib., parenchyme liberien; fib per., fibres p6ri- 
cycliques. (Gross. : 125 diametres.) 

neense ; entre ces paquets sclereux se trouve du liber ecrase, tissu 
cellulosique epaissi dans lequel les restes des cavites cellulaires ont 
I’aspect de fentes allongees. 
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Graines. De taille un peu plus petite, elles out une structure ana- 
tomique analogue a celle des graines d’£. guineense. 

Les echantillons 8, 9, 10 et 11 ont une structure tout a fait voisine. 
Cependant, les deux arcs libero-ligneux sup^rieurs des n'’* 9 et 10 
sont partiellement soud^s ; d’autre part, I’ecorce 11“ 11 ne comporte 
2)as d’anneau pericyclique scl^rifle. 

On voit done qu’il existe, surtout pour les folioles et les ecorces, 
des differences anatomiques entre E. ivorense et E. guineense. De 
plus, r^tude histologique est en accord avec les determinations 
effectu6es d’aprfes les caracteres extdrieurs ; les 11 echantillons exa¬ 
mines appartiennent bien, malgre quelques particularites, aux deux 
especes : E. guineense pour les 6 premiers et E. ivorense pour les 
5 derniers. Le tableau suivant met d’ailleurs en evidence les princi- 
paux caracteres de morphologic externe et d’histologic qui permet- 
tent leur identification. 


E. guineense E. ivorense 

Folioles : 


Folioles asymetriques A la base, acumi- 
nSes au sommet. 

Couleur vert ou vert brunatre apres 
dessiccation. 

Nervure mediane pubescente. 

Au moins 10 paires de nervures secon- 
daires. 

Foils tecteurs unicellulaires sur I’^pi- 
derme inffirieur. 

Deux arcs libOro-ligneux superieurs 
soudgs. 


Cellules scl^reuses dans la moelle. 


Folioles acuminAes subsym^triques. 

Noircissant aprSs dessiccation. 

Nervure mfidiane glabre. 

Moins de 10 paires de nervures secon- 
daires. 

Pas de poils tecteurs. 

Deux arcs libero-ligneux supOrieurs dis- 
tincts A bois peu d^veloppe. 

Pas de cellules scl^reuses dans la moelle. 


Ecorces : 


Ecorce Ocailleuse, p6riderme epais et 
brunatre, brun rouge aux endroils 
desquamSs. 

Plusieurs assises subSro-pbelloder- 
miques, certaines, trfes profondes, 
pericycle souvent exfolifi. 


Ecorce presque lisse, pSriderme mince 
et gris argente, surface sous-jacente 
rouge foncO. 

1 ou 2 assises subAro-pbellodermiques, 
moins profondes, plus rSguliOres, 
p6ricycle persistant. 


Fleurs : 

Blanc jaunatre,petites(4 ADmillimfetres). Rougeatres, plus petites (3 millimeties). 
Fruits : 

Gousse noiratre, ligneuse (13 X i cen- Gousse brun rougeatre, parcheminee, 
timAtres). plus petite. 


Graines : 

Mesurantenmoyennel2 X 9millimetres. En gOnOral plus petites. 



EM. PEBROT 
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VARIETES 


Aurons-nous un a cafe frangais » 1 

Tout recemment, le professeur Aug. Chevalier (*) revenait sur la 
brillante question du caf6, k propos de la conference de M. Edmond 
FRAwgois, inspecteur general de TAgriculture aux Colonies, dont la 
competence, en ce qui concerne surtout la production de Mada¬ 
gascar, ne saurait etre discutee. 

Pour ma part, j’ai a maintes reprises indique ma maniere de voir, 
notamment sur I’avenir de la production en A. 0. F. Tons, nous 
sommes d’accord sur la necessite d’amiliorer les esp&ces dite& 
secondaires, susceptibles d’etre substituees au cafe « arahica » qui 

1. Rev. de Bot.an. appl., 1940, n® 223, 20, p. 153-164. 
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€st recherche par le commerce avec une tenacity qui n’a peut-Stre 
pas droit k tous ^loges. 

Melanges en proportions convenables, ces « cafes nouveaux » 
peuvent d6ja donner une boisson trfes satisfaisante et, a mon avis, 
bien souvent sup^rieure & ce qu’on nous offre actuellement. 

Si Ton considfere que les colonies francaises ont, en 1939, fourni 
dejJi plus de 60.000 tonnes, c’est-k-dire un tiers au moins des besoins 
de la metropole, on est en droit d’afflrmer que dans une dizaine 
d’annees, ou mime avant, la consommation frangaise sera enbn 
ravitaill^e compl^tement sans exportation de devises. 

II faut d6ja pr4voir pour cette 6poque la recherche d’une clientele 
ext4rieure qu’il convient d’habituer lentement k nos possibilit^s, ou 
envisager d’autres moyens tels que la disparition des plantations 
d’esp^ces mddiocres, pour rMuire et adapter I’oftre 4 la demande, 
loi 6conomique qui ne souffre pas d’exceptions. 

Ce sera pour les colons I’epoque de meilleure production, d’abais- 
sement du prix de revient entrainant la diminution des profits. 
Comme, sans doute, les indigenes offriront la plus grosse part sur 
le march6, il faut dfes maintenant les diriger, les conseiller, les 
controler sev^rement et refuser k I’exportation toute marcharidise 
inferieure ; pour ma part, je ne cesserai de le r4peter, et j’ai montr^ 
qu’4 la C6te d’Ivoire, par example, cette n4cessite n’avait pas 
echapp6 aux producteurs europ^ens organises. 

M. FnANgois, de son c&t6, insiste sur ce point que les cafes de 
Madagascar peuvent Stre sensiblement am61ior6s, et cette grande lie 
fournit d6ja les trois quarts des cafes coloniaux vendus en France ; 
ils proviennent surtout des vari^t^s kouilou et rohusta, de I’esp^ce 
C. canephora. 

Si I’europeen pent conduire de grandes exploitations n^cessitant 
I’usage d’un materiel couteux, il doit savoir se limiter et songer que 
les autochtones ont droit aussi a tirer un b4n6fice de leur effort 
familial ; d’autre part, I’europeen peut utiliser ses installations en 
proc^dant li la collecte des petites r^coltes, li leur preparation tou- 
jours delicate, facteur principal de la qualite, et aux transactions 
commerciales. 

La fermentation doit 6tre rigoureusement surveill6e et le triage en 
petites, moyennes et grosses feves est indispensable pour ^viter 
I’opposition des « bruleurs » de cafe, Industrie puissante et bien 
organis6e. 

La correcte preparation, irrealisable par les petits cultivateurs, 
semble possible en faisant livrer les cerises, fraichement recolt^es, 
dans des ateliers de traitement collectif diriges par un europ4en 
specialise ! 

De notre cote, il faut rechercher par I’hybridation ou tout autre 
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moyen de selection, des races qu’on multipliera par greffage, quand 
on leur aura reconnu la qualite recherchdc. Tout cela n’est pas 
impossible. 

N’a-t-on pas d^ja obtenu, en C6te d’Ivoire et a Madagascar, de ces 
hybrides int^ressants, notamment par des croisements de C. con- 
gensis et de C. canephora ? « Un dc ces hybrides adultes, dit 
M. FnANgois, a donn6 r^cemment 11 K"" de cafe marchand qui fut 
apprfei^ au Havre et b^n^ficia d’une prime sur les kouilou courants. » 

On est sur une bonne voie. Puisse-t-elle Itre suivie et ne pas etr'e 
entravee par les changemeuts successifs de direction dont on ne 
saurait trop dire les m^faits ! L’administration sortiia-t-elle plus com¬ 
prehensive de la p6riode actuelle .i' 

Je ne saurais non plus passer sous silence que M. FnANgois reste 
convaincu qu’en dehors de ces cafes, Madagascar pent voir s’etendre 
largement, en certaines regions, la culture de C. arabica dont il est 
actuellement produit pres d’un millier de tonnes de bonne qualite, 
provenant de petits cultivateurs malgaches. Avec les moyens neces- 
saires, ajoute-t-il, c’est, en i)eu d’annees, sur 15.000 a 20.000 tonnes 
que I’on pourrait compter. 

Certes, nos possessions actuelles de I’Ouest africain sont plus deshe- 
ritees en ce qui concerne cette culture de Varabica, mais Targumen- 
tation ci-dessus vaut ^galement pour le reste. 

La conclusion se ddgage done d’elle-m^me ; elle repond affiimati- 
vement a la question que pose le titre de cette note. 

Oui, les colonies frangaises, avec de la t6nacite, de la bonne 
volont^, de la suite dans les id6es, peuvent produire un « caf6 
frangais », melange de diverses sortes, comrne on le fait deja, de 
qualite suflisante pour que le consommateur en prenne I’accou- 
tumance et finalement le pr6ffere a tout autre. 

L’exemple de la faveur dont jouit I’huile d’arachide, tant d^cri^e 
k certaine epoque encore recente, est la pour le prouver. 

Em. Pehrot. 
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1° LIVRES NOUVEAUX 

POLONOVSKI (M.) et LESPAGNOL (A.). Giiimie organiqiic biolo- 
gique (Introduction chimique It la Riolo^ie gent^rale) 2“ Edition, 
t vol. in-8“ broch6 de xvi-856 pages. Prix ; 300 fr. Masson et 0“®, edit., Paris, 
1941. — La seconde Edition de cet ouvrage fondamental compte environ 
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250 pages de plus (fue la precedente, parue il y a six ans. Cette augmenta¬ 
tion substantielile traduit les immenaes progrfes accomplis au cours de ces 
derniferes annees dans le domaine de la biochimie. Ils ont oblige les auteurs 
a refondre enti^rement plusieurs parties deJeurjUvre. Le plan est cependant 
reste le mfrme, base sur la grande division des constituants cellulaires et 
humoraux, englucides, lipides et protides. Ce plan estle suivant : 

Livre I. Les glucides : oses et osides. 

Livre II. Les composes biologiques d^rivSs des 'glucides : polyalcools, 
pbOnols et derives pbOnoliques, quinones, terpbnes, carot^noides. 

Livre III. Les lipides : acides gras, glycArides et cOrides, lipides com¬ 
plexes, sterols et leurs derives (acides biliaires, vitamine D, aglycones des 
heterosides cardiotoniques, hormones gOnitales et cortico-surrenales). 

Livre IV. Substances naturelles azotdes : pro tides (amines et acides am.in^s), 
urOe et derives, holo et h6teroproteides,'alcaloides. 

Certains chapitres sent presque entiferement nouveaux en raison du pro- 
gres de nos connaissances : celui des stOrols et de leurs derives en particu- 
lier, les chapitres consacr^s aux vitamines et aux hormones aussi. 

On pent dire que tons les principes imraediats de Torganisme animal ou 
I’organisme v^g6tal prOsentant un rOel interOt biologique ont 6t6 Otudids; 
leur index alphabOtique compte prfes de 30 pages. 

Les auteurs s’attachent avant tout a decrire la structure des substances 
etudi§es et i la d^montrer par I’exposO des mdthodes d’analyse et de syn- 
these qui ont permis de I’^tablir. Ils marquent les rapports de structure qui 
existent entre elles, les rapports de filiation qui les unissent. Ces rapports de 
constitution, ces « passages » entre groupes en apparence trOs OloignOs sont 
surtout envisages du point de vue chimique. Dans la cellule, ces transforma¬ 
tions des Edifices moleculaires s’effectuent Ovidemment par des moyens, par 
des agents trbs differents de ceux qu’utilise le chimiste au laboratoire. II 
regne b leur sujet beaucoup d’ignorance encore et les explications qu’on en 
donne sont encore souvent trOs hypothOtiques. Cependant les auteurs n’ont 
eu garde de les negliger, comrne en t^moigne entre autres I’introduction 
consacr^e A I’assimilation chlorophyllienne, qui assure le passage du mineral 
a I’organique. Ainsi, le livre de MM. Polonovski et Lespagnol rOpond parfai- 
tement A son sous-titre : il « introduit » le lecteur du domaine purement 
chimique dans le domaine physiologique. 

line abondante bibliographie permettra au lecteur de trouver sans peine le 
complement d'information qu’il dAsirera. 

Aux auteurs de cet ouvrage, on ne pent qu’adresser des felicitations sans 
reserve et, ce qui est mieux encore, des remerciements pour les services que 
leur livre rendra A tous les travailleurs de la biochimie, ainsi qu’A ceux qui 
sont simplement curieux de cette science si vivante et si feconde. 

M. Masgre. 

SABETAY 1[II.) et SABETAY (S.). (Les travaux r^cents d'analyse et 
de synthfese orgaaique.s et la Gtiimie des parfums, de 1D35 
a 1938. Un vol. brochA, in-8“, 821 pages. Prix : 250 fr. Gauthier-Villars, 
Adit., Paris, 1941. —• Ce remarquable ouvrage fait suite aux deux mono- 
graphies de S. Sabetay, relatives aux progrAs rAalisAs dans la chimie des 
parfums et des huiles essentielles en 1933 et 1934, monographies faisant 
partie de la collection de Chimie pure et appliquee de la Revue de Chimie 
industrielle, publiAes sous la direction de M. H. Gault et dont le suocAs s’est 
rapidement afflrme. 

Il s’agit, cette fois, d’une oeuvre vAritablement exceptionuelle par son 
ampleur et sa documentation et rien de semblable n’a encore AtA publiA en 
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France, a notre connaissance. Plus de 5.000 references "de periodiques, de 
brevets et prfes de deux cents ouvrages, bibliographie occupant 160 pages! 
Les auteurs ne se sont pas, en effet, limites aux seuls progrfes realises dans 
le domaine des corps odorants, mais ont, avec une parfaite competence, 
englobe dans leur expose tous les progrfes realises en chimie organique 
durant ces trois annees, progres capables d’interesser le chimiste de 
I’industrie nationale des parfums. II est grand temps, en effet, d’essayer de 
reconquerir dans ce domaine la place de premier plan que notre pays avait 
su s’assurer il y a une trentaine d’annees. Mais la chimie des parfums 
reclame une connaissance approfondie de la synthese et de I’analyse orga- 
niques; comment et ou acquerir cette maitrise ? Les laboratoires de recherches 
universitaires ou mSme prives sont en dedin continu (pour ne pas dire plus) 
depuis plus de vingt-cinq ans. II est inopportun d’en chercher les raisons. 
II est certain cependantque le livre de II. et S. Sabbtay contribuera au rele- 
vement de notre production. Sa lecture frappe I’imagination et les id^es ne 
manquent pas. 

Le plan de I’ouvrage est le suivant : a) Les grands travaux d’analyse et de 
synthfese; 6) Les produits odorants naturels; c) Parfums, odeurs, odorat; 
d) Cosmetique; e) Les parfums synthetiques (la classification adoptee est 
celle fr6quemment suivie en chimie organique : hydrocarbures, derives 
halog6neset organomStalliques, alcools, phenols, others, oxydes et 6poxydes, 
acides, esters, lactones, aldehydes et c6tones, acetals et cetals, furanes et 
pyranes, derives azotes, sulfur6s, selenies et arsenics; f) Les nouvelles 
methodes de travail; g) M6thodes analytiques; h) appareils; i) NScrologie (les 
plus grands noms de la chimie frangaise contemporaine : Behal, Blaise, 
Grignahd, Hamonet, Senderens) ; y) Livres; k) Bibliographie. 

Cette analyse, trop courte pour un volume de la valeur de celui-ci, per- 
mettra cependant de se rendre compte que cet ouvrage peut flgurer dans 
tous les laboratoires de recherches, chez tous les industriels et meme dans 
toutes les hibliotheques des pharmaciens, nos confreres, tous plus ou moins 
intfiresses par cette question si captivante de la chimie des parfums. Les 
auteurs doivent 6tre felicit6s sans reserve; souhaitons qu’ils puissent pour- 
suivre dans I’avenir ce travail si utile et si ingrat de mise au point. 

M.-M. Jaxot. 


JANOT (M.-M.) et TORAUDE (L.-G.). Aotions pi-atiques de Pliar- 
macie (3® Edition de I’ouvrage de Em. Dufau et L.-G. Toraude). Un vol. 
grand in-8“, 584 pages. Prix : broch6, 175 fr.; cartonn6, 200 fr. Vigot freres, 
edit., Paris, 1941. — La troisifeme edition des Notions pratiques de Pharmacie, 
de MM. Em. Dufau et L.-G. Tor.aude, vient de paraitre. Cette Edition, entifere- 
ment refondue et mise a jour par M. le professeur M.-M. Janot et M. L.-G. To¬ 
raude, d^passe tres largement le cadre des deux Editions ant^rieures. 

Je me fais un plaisir de la presenter aux lecteurs du B. S. P., d’heureuses 
circonstances m’ayant permis de favoriser la collaboration si efficiente des 
deux sympathiques auteurs. 

La pr6sente Edition r6pond aux decisions du decret du 4 mai 1937 regle- 
mentant le regime des Etudes pharmaceutiques et pr6cisant les conditions 
du stage; elle est en meme temps 6tablie en conformity avec le Codex 
de 1937. 

Dans cet ouvrage, non seulement le programme du stage est traite inte- 
gralement, mais divers chapitres du vaste enseignement pharmaceutique y 
sont egalement abordds: notions de chimie, renseignement sur le pH, I’opo- 
thyrapie, les ferments, les vltamines, ainsi que sur les plantes, avec leur 
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■origine geographique, leurs particularitSs et leur emploi; sur les precedes 
eprouv^s pour la reconnaissance de drogues on medicaments gal6niques, etc. 
La jurisprudence spSciale a la profession (eaux minerales, substances vene- 
neuses, toxines, vaccins, etc.) est clairement exposee. Une partie est meme 
•consacr6e a I’hygiene gdnerale, a la desinfection, aux secours aux blesses et 
autres sujets accessoires. 

Get important compendium, dont la seconde edition fut deja consideree 
par M. le professeur Em. Perrot comme « le plus captivant et le plus pre- 
cieux des Manuels d’education professionnelle », s’adresse aux stagiaires, 
^lux etudiants, aux praticiens. Pour les premiers, e’est le guide sur et com- 
plet que maintes generations se felicitent d'avoir suivi. Au cours de la sco- 
larite, retudiant relira avec protit les notions fondamentales d’une question 
•dans le livre-ami de son entree dans rofficine. Devenu praticien, il le pla- 
■cera entre I’obligatoire Codex, le classique Dorvault et bien d’autres 
ouvrages et recueils, s’il veut avoir la reputation de « PhonnSte homme ». 
A tons les stades de la carriere, chacun est assure de satisfaire amplement 
sa curiosite... « cette passion avide et gourmande de nouvelles » dit Mon- 

TAIG.NE. R. DeLABY. 

LACASSAGNE (A.) et GRICOUROFF (G.). Action de.s radinlions sur 
les tissiis (liitrudiictiun A. la radioth^rapie). Un vol. in 8°, 170 pages, 
17 figures. Prix : 50 fr. Masson et C'", edit., Paris, 1941. — Les radiations 
dont faction biologique est utilisee en medecine : rayons X, yet cosmiques, 
■electrons, protons et neutrons, possfedent toutes la propriete d’ioniser les 
milieux qui les absorbent, en sorte que les reactions constatees sur la sub¬ 
stance vivante sont semblables dans tons les cas. Toutefois, il importe de 
considerer, d’une part, la sensibilite propre a chaque cellule et dependant 
du volume relatif des « zones sensibles » que sont la chromatine nucieaire 
etle centrosome, d’autre part, la sensibilite des substances interstitielles de 
diff6rente nature qui, se renouvelant lenteraent, gardent plus longtemps 
fempreinte des radiations auxquelles elles ont ete exposees. 

Les auteurs, que leurs travaux ont rendus particulierement competents 
dans ce domaine, apportent la mise au point de nos connaissances en radio- 
logie : Aprfes un court apergu sur le mode d’utilisation des divers rayonne- 
ments et les processus histologiques de degenerescence constates sur les 
■cellules tuees par irradiation, MM. Lacassagne et Gricouroff passent en revue 
faction des radiations sur les differents appareils : peau, epithelium de 
revStement, tube digestif et glandes annexes, systeme endocrinien, appareil 
respiratoire, appareil genito-urinaire, embryon, sang et organes hemato- 
poietiques, squelette, muscles et vaisseaux, systeme nerveux et organes des 

Les manifestations generates provoquees par firradiation sont ensuite 
decrites et attribudes non a une action directe, mais A une reaction de 
nature humorale, provoquAe par la resorption des produits d’histolyse. Les 
donnees biologiques trouvant leur application principale dans la therapeu- 
tique du cancer, fouvrage se termine par fetude de faction des radiations 
sur les tissus pathologiques et les tissus cancereux en particulier. 

Get ouvrage, parfaitement presente, doit Stre considerd comme un expose 
des fondements biologiques de la radiotherapie. G. Valette. 

KOPACZEWSKI (W.). de met^oropalliolog^ie. I’liysiqiie, 

Clinique, therapeutique. Un vol. broche, in-S” carre, 296 pages, 6 figures 
etl4 cartes. Prix : 60 fr. J.-B. Bau.liere et fils, edit., Paris, 1939. — Depuis 
Bippocrate, qui en fit le premier fobservation, on sait que les variations 
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in6t6oriques influent sur la sante humaine. La m^t^oropathologie ne s’est 
pas developp6e parce que, jusqu’a present, bien pen d’observateurs se sent 
donn4 la peine de faire des mesures precises avec des instruments perfec- 
tionn6s : statoscopes pour la pression atmosph^rique, anSmomfetres, pyrdto- 
mfetres, photomfetres enregistreurs, ionomfetres, etc. II y a aussi beaucoup a 
faire par le moyen de I’exp^rimentation biologique. 

A I’heure actuelle, il est encore bien difficile de coordonner et d’eriger en 
systeme les notions existantes sur la m6t6orologie; le titre d’Essail que 
W. Kopaczewsbli a modestement donn^ a son ouvrage correspond bien a 
I’esprit dans lequel celui-ci a 6te r6dig6, ce qui n’empfeche pas I’auteur d’etre, 
a son habitude, fecond en iddes originales. 

Dans une premifere partie sont expos^es les donnSes physiques, les consta- 
tations physiologiques et les mesures m6t6orologiques simples; dans une 
seconde partie, intitulde Clinique, le pouvoir rSgulateur de I’organisme, les 
chocs m6t6oriques aigus (barique, thermique, actinique, electrique), les 
meWoropathies, avec des cas surprenants de sensibilite a distance, enfin des 
considerations ou I’auteur compare les m6teoropathies a des chocs anaphy- 
lactiques (choc general ou choc localise). 

Dans la troisiSme partie, intitulee : Thdrapeutique, I’auteur commence par 
dtudier les divers facteurs mdteoriques; grace aux documents, en partie 
inddits, de I’Offlce national m^teorologique, if a dress6 quatorze cartes de la 
France (pression, ensoleillement, temperature, humidite, nebulosite, brouil- 
lard, pluie, vents, orages); il etudie DhygiSne des vStements, de I’habitation 
et en partie celle de I’alimenlation, puis il expose la Iherapeutique du terrain 
organique et celle, tres variee, des accidents de choc. 

Une bibliographic, comptant plus de 250 references, termine cet ouvrage 
bien moderne, qui ne manquera pas d’interesser les esprits curieux et de sus- 
citer, dans ce domaine si controverse, de nouvelles recherches, dont la 
science et la therapeutique ne pourront que beneficier. R. Weitz. 

CLAUDE (IL) et RUBENOVITCII (P.). Th6papeutiqiiesl biologiques 
des afreelions meiitales, 1 vol., 336 pages, 84 figures. Prix : 85 fr. 
Masson et G‘®, edit., Paris, 1940. —Jusqu’A une dpoque recente, le traitement 
curatif des psychoses graves demeurait tres rudimentaire. On se pi-eoccupait 
surtout de bien « classer » le malade et de verifier par des voies contem- 
platives, dans un espace de temps variable, si « I’etiquette » initiale etait a 
conserve!'. Aujourd’hui, le pronostic d’un nombre de plus en plus grand de 
ces psychoses se trouve fortement ameliore et ceci sur I’emploi prdcoce et 
a bon escient de thdrapeutiques biologiques trfes actives, au premier rang 
desquelles il faut placer les chocs provoqu6s par des methodes physiques ou 
chimiques. Certaines de ces techniques sont si actives que I’on peut les 
qualifies d’impressionnantes, telles f insulinothdrapie avec ses comas r6pdt6.s 
et la cardiazolth^rapie avec ses crises convulsives. 

Le professeur H. Claude et M. P. Rubenovitch pr^sentent au public medical 
de langue fran^aise une remarquable mise au point de ces Mrapeutiques 
biologiques des affections mentales. Leur ouvrage, bas6 sur une experimen¬ 
tation de plusieurs annSes, se divise en deux parties : A) methodes de choc 
pyretotherapiques; R) methodes de choc par finsuline et le cardiazol; narco- 
therapie; methode d’AscuNER, electro-narcose et electro-choc. 

La subdivision de la premiere partie est basee sur les syndromes relevant 
des methodes etudiees : paralysie generate; syndromes confusionnels, 
demences prdcoces, etats schizophreniques; manie, melancolie, psycho¬ 
pathies diverses. La deuxieme partie, qui traite des methodes s’appliquant 
aux syndromes gravitant autour de la schizophrenie, est subdivisde selon 
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les techniques employees : insulinotherapie, cardiazolth^rapie, combinaison 
de ces deux methodes; narcothdrapie; methode d’AscHWER; electro-narcose; 
61ectro-choc. 

L’examen de ce plan montre que le psychiatre, aussi bien que le mfidecin 
non sp6cialise, le biologisle ou le pharmacien soucieux de suivre les progres 
de la th^rapeutique prendront un int^rgt primordial a la lecture de cet 
ouvrage si clairement redige. 

Les uns y trouveront un guide sur pour I’application de methodes 6prou- 
v^es, les autres de profondes raisons de m6diter sur les problemes biolo- 
giques soulev6s par ces th^rapeutiques audacieuses dont le m4canisme est 
a peine entrevu. 

Enfin, pour terminer Ton ne saurait mieux faire que de souscrire aux 
vcpux exprim^s par les auteurs de ce livre : « Grace 4 cet ouvrage, il sera 
donne peut-6tre a quelques malades consid6r4s naguSre comme irr^media- 
blement incurables, de courir leur chance pour une gu6rison qu’il devient 
d^sormais raisonnable d’envisager comme possible! » M.-M. Janot. 

CHABROL (Etienne). Les regimes des h^paliques. Collection ; Les 
Therapeutiques nouvettes. Un vol. in-8<>, 62 pages. Prix : 23 fr., J.-B. Bailliere 
et fils, 6diteurs, Paris, 1941. — S’il est le plus souvent utile de r^duire le 
regime de I’hSpatique, on doit surtout savoir equilibrer sa ration; d’autre 
part, les organes et tissus qui participent chez Phomme au m6tabolisme des 
glucides sont nombreux, aussi les « maladies du foie « se manifestent-elles 
par des syndromes complexes. 

Dsns les trois chapitres de ce petit ouvrage, I’auteur envisage successive- 
ment le r61e du foie normal dans I’alimentation, — les grands regimes des 
bepatiques : regime 1 lact6, regime 11 lacto-hydrocarbone, regime Ill ou de 
restriction hydrocarbonde, rdgime IV ou de restriction carnee — enfin les 
nuances du regime dans les diverses affections du foie et des voies biliaires. 

Des tableaux donnent la composition detaillSe de nombreux aliments, 
avec leur correspondence en calories; deux peiges sont consacrees au cho¬ 
lesterol et a son origine alimentaire; de longs paragraphes a la digestion 
des divers types d’aliments, aux vitamines, etc. 

De tous ces documents, le praticien se servira pour etablir des regimes 
Mectiques, a propos desquels, s’inspirant’de sa grande competence, I’auteur 
expose les avantages et les inconvenients de chaque mets, le regime des 
hepatiques devant 6tre plus varie que substantiel. Ce petit ouvrage, qui 
tient compte des difficultes actuelles, merits d’etre en permanence sous la 
main du medecin et du pharmacien. R. Wz. 

MAURIA.C (Pierre). Le traitement du diabfete en pratique medi¬ 
cate. Un vol., 106 pages, prix : 22 francs. Masson, edit., Paris, 1941. — Ce 
petit volume n’est que la transcription de I’experience de I’auteur dans le 
traitement du diabete. Experimentateur averti, n’ignorant rien des acquisi¬ 
tions scientifiques nouvelles qui sont venues edairer ce problems difficile, 
il est aussi et surtout un medecin praticien. C’est dire qu’au lieu de s’egarer 
dans des considerations theoriques, il prefers donner des conseils pratiques 
simples, directement applicables. Les rfegles essentielles du traitement sont 
les suivantes : intervenir le plus t6t possible afin d’eviter le surmenage du 
pancreas et faciliter sa regeneration, tendre 4 supprimer compietement 
I’hyperglycemie et la glycosurie; pour cela, deux moyens seulement : le 
regime et Vinsuline. Le maniement de I’une etl’autre de ces deux armes the¬ 
rapeutiques est alors tres exactement expose; les medications adjuvantes 
n’ont que peu d’interet. Le diabete juvenile, le coma diabetique, la gangrene 
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et la tuberculose des diabetiques font robjet de conseils sp6ciaux, precis, 
sans mdnagement parfois pour ceux qui doiventles appliquer. Un livre direct 
et probe. R Lecoo- 

HINGLAIS (H. et M.). Carence calciqiie et regime alimentaire; 
phoNphope-calciiim-vitaniiac D. Un vol., 96 pages, prix : 20 francs. 
Masson, Oditeur, Paris, 1941. — « Panni les multiples carences dont souffrent 
on dont sont menaces presentement des millions d’fitres, — et particulifere- 
ment les jeunes, — beaucoup sont difficilement evitables. On en signale, 
dans cet ouvrage, une tres importante, tres pen remarquee, a laquelle il est 
urgent et heureusement possible de reraedier : celle du calcium et celle du 
phosphore : les materiaux fondamentaux de la charpente osseuse >>. Ainsi 
s’exprime le professeur Fouhneau en une judicieuse preface, qui trace a 
grands traits le probleme du calcium deficient par manq\ie de consumma¬ 
tion laitiere et son remade dans I’adjonction journaliere aux aliments de 
phosphate de calcium et de son tixateur utile la vitamine D. 

La justification de ce cri d’alarme repose sur un expos6 scientifique et 
quasi mathematique de M. et M“‘ Hingeais. Ces auteurs, apres avoir reuni 
une abondante bibliographie, Pont discutee, decantee, eclair6e... et parfois 
un peu trop systematis6e. 11s en tirent des formules bien frappees, dont 
I’exactitude mOdicale ou physiologique reste discutable; ainsi : <' 11 n’y a pas 
en reality une vitamine antirachitique, mais un complexe antirachitique 
form^ de calcium, de phosphore el de vitamine 1), tons trois indispensables 
chez I’horame, complexe oii le manque ou I’insuffisance de Yun quelconque 
des Elements font apparailre lapropriOte rachitigene ».Sansdoute manque-t il 
aux auteurs le maniement des regimes synthOtiques ; il n’en reste pas moins 
que leur brochure est riche d’enseignements et que leur voix doit tHre 
entendue. Pourtant, leur conclusion est moins sage que celle de leur pr6- 
sentateur, puisqu’ils nous proposent calcium, phosphore et vitamine I) sous 
forme de tablettes ou pastilles aromatisees ou non. L’exp6rience des comprimes 
vitaminiques, dits « de sauvegarde », montre qu’il n’y a pas de hate a 
gSneraliser une experience genereuse sur des milliers d’individus. Les 
m^decins, les pharinacologistes et les diet^ticiens peuvent avoir leur mot 
a dire; il serait facile de consulter rapidement sur ce point les personnes 
comp6tentes.’ 

Que M. et M™' Hingi-ais, dont j’adinire les beaux travaux, me pardonnent 
cette critique; n’est-ce pas leur donner la preuve que leur travail, loin d’etre 
indifferent, est tout particulierement utile et opportun? R. Lecoo. 

BROOKS (Georges). Banane .s6che. ^tiide biochimique et techno- 
logique. Une brochure in-S” raisin, 28 pages, 3 figures dans le texle, 
2 planches hors texle, 3 plans. Section technique d’agriculture tropicale, 
Paris, 1941. — En quatre ans, de 1935 a 1938 inclus, les exportations de 
bananes des colonies franijaises avaient exactement double (173.000 tonnes 
•en 1938 centre 86.000 en 1935). Les difflcultes actuelles de transport ont 
incite a rechercher les meilleurs precedes de dessiccation, les bananes 
seches pouvant etre facilement gard^es, lentement ecoulees, avec des frais 
<le transports bien diminu^s. 

L’auteur rappelle la composition de ce fruit : 22 °/o d’amidon dans la 
banane verte, mais ce taux baisse rapidement pendant la maturation, tandis 
que la somme glucose-l6vulose-saccharose passe, par exemple, de 1,25 a 
17,72 " o, pour la variete Gros Michel. Le poids total baisse un peu, en raison 
de la transpiration. La banane contient des vitamines A, B,, B, et C, cette 
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derniere (acide ascorbique) dans la proportion de t milligr.,2t8 pour dOO gr. 
de pulpe fraiche. 

On doit eviter une maturation trop avanc6e, qui produirait sur les bananes 
seches des taches noirAtres, peu engageantes. On enlfeve la peau avec un 
couteau de bois, on trie les bananes d’aprfes leur taille, on les iramerge dix a 
trente minutes dans une solution de GlNa ou de CO^Na,, puis on les place sur 
des claies pour les faire s6cher dans des etuves, dont il est decrit trois types. 
Par cette dessiccation, on chasse les 2/3 de I’eau; inversement, le pourcen- 
tage des autres Elements (sucres, proteines, sels) est facilement triple. 
On met ensuite les bananes un a deux jours dans un local sain, 16g6rement 
bumide. 

Pour etre susceptibles d’une bonne conservation, les fruits doivent avoir 
une teneur en eau de 20 a 24 °/o et une teneur en sucres de 40 a 52 “/o. 

Quelques conseils sont encore donn6s, relatifs aux moisissures que Ton 
doit eviter, a I’emballage et au rendement : 1 K<> de bananes entiferes don- 
nent 350 gr. de pelures et d6chets et 650 gr. de pulpe fraiche. f K" de pulpe 
fraiche donne 780 gr. d’eau et 220 gr. de pulpe seche (contenant encore 22 “ o 
d’eau). Parmi les elements min6raux, le plus abundant est le potassium 
(0 gr., 854 pour 100 gr.), puis viennent le phosphore, le sodium, le calcium,, 
le magnesium, avec des traces de manganese, zinc et cuivre. 

En annexe, I’auteur donne, d’apres M. R. Costs, ingeni^ur des Services agri¬ 
coles, les plans et devis d’un sechoir pour bananes, avec salle de triage et 
d’emballage. 

Cette brochure sera tres utile aux coloniaux qui recherchent les moyens 
de secher la banane en lui conservant tons ses elements utiles; elle docu- 
mentera 6galement tous ceux qui se preoccupent d’alimentation et de di6t6- 
tique. R. Wz. 


2" JOURNAUX - REVUES - SOCIETES SAVANTES 

Cbimie pharmaceutique. 

iVouvelle reaction tr6s sensible de I’eau oxyg^n6e. Deniges (G.). 
C. R. Ac. Sc., 1940, 211, p. 196. — Le r6actif est constitue par le melange 
extemporan6 d’une solution d’azotate d’argent ammoniacale et d’une solu¬ 
tion de ferricyanure de potassium. En presence d’eau oxyg6n6e, il y a forma¬ 
tion d’un pr6cipit6 de ferrocyanure d’argent. Les persulfates sont sans 
action sur le r6actif; par centre, les perborates etles percarbonates se corn- 
portent comme I’eau oxyg6n6e. P. C. 

8up quelques nouveaux campho-siiironates d’alcaloides. 

Mercier (F.) et Detrie (J ). Journ.Pharm. et Chim., 1940, 9« s., 1, p. 287-292. — 
Preparation et description des camphosulfonates des alcaloides des Solanees 
(atropine, scopolamine, hyoscyamine) et des alcaloides principaux de 
I’opium et leurs d6riv6s (morphine, codeine, papaverine, 6thyImorphine, 
dihydro-oxycodSinone). R. Cr. 

Sur quelques nouveaux composes d’addition d’alcaloide et 
d'imide. Wachsmuth (H.). Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9“ s., 1, p. 383-397. 

R. Cr. 

L’6tat actuel de la classification des 414ments. Morette (A.). 
Journ. Pharm. et Chim., 1941, 9* s., 1, p. 437-454 et 482-497. — Revue de- 
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chimie g^nerale consacr6e au systfeme p^riodique et aux travaux r6cents 
(isotopes, definition de I’eiement, nouvelles decouvertes, etc.). 

R. Cr. 


Pbarmacie galenique. 

Essai rapide de I'eau de fleurs rt’oranger. Danet (R.). Journ. 
Pharm. et Chim., 1941, 9' s., 1, p. 434-436. — Dosage de I’anthranilate de 
rndthyle par diazotation et copulation avec le p-naphtol en solution ammo- 
niacale et comparaison de la coloration avec celle fournie par un etalon 
constitue soit par une solution de n6roli, soit par une solution d’anthranilate 
de methyle, traitees dans les m6mes conditions, soit encore avec un etalon 
colore constitue par une solution de bichromate de potassium et de nitrate 
de cobalt. R. Ca. 

Reeherche d’lin succ^dan^ du benrre de cacao. Contributo 
alia ricerca di un surrogato del burro di cacao. Santi (U.). Bollettino chimico- 
farm., 1940, 79, n° 6, p. 97. - Les melanges de lanoline ou d'huile d’olive 
avec diverses substances : cire jaune ou blanche, stearine, blanc de baleine, 
paraffine, stearate de triethanolamine, ne conviennent pas a la preparation 
des suppositoires. L’auteur s’est arrSte aux trois formules suivantes ; 

1» Lanoline, 6 gr.; blanc de baleine, 3 gr.; huile d’olive, 1 gr.; point de 
fusion -)- 41“5. 

2° Paraffine, lanoline, huile d’olive, 64. P. E.; point de fusion -|-41“. 

3“ Lanoline, 9 gr.; stearine, 1 gr.; stearate de triethanolamine, 3 gr.; point 
de fusion -|-43“. 

Bien que les points de fusion de ces melanges soient nettement plus eieves 
que la temperature rectale, les resultats obtenus dans la pratique ont ete 
satisfaisants. A. L. 

L’acide camphosiilfoniqne, stabilisaiit des solutions de glu- 
connte de calcium. L’acido canfosolfonico come stabilizzante nelle solu- 
zioni di gluconate di calcio. Lusignani (G.). Bollettino chimico-farm., 1940, 79, 
n“ 8, p. 137. — On ajoute frequemment 1 °/o d’acide borique aux solutions de 
gluconate de calcium 4 10 “/o pour les stabiliser, car elles sent sursaturees, 
la soluhilite du gluconate n’etant que de 3,3 “/o environ. L’auteur propose 
I’emploi de I’acide camphosulfonique, qui modifie peu le pH, tandis que 
I’acide borique a une acidite accrue par le gluconate, de meme que par la 
glycerine. La formula pr6conis6e est: 

Gluconate de calcium. 100 gr. 

Acide camphosulfonique. 10 gr. 

Eau bidistillee.Q. S. 1.000 cm' 

A. L. 

Prdpapiition de solutions injjcctnbles dc li^cithine. Sulla prepa- 
razione disoluzioni injettabile di lecitina. Mossim (A.) et Caliumi (V.). Bollet¬ 
tino chimico-farm., 1940, 79, n“ 10, p. 177. —On opfere ainsi qu’il suit : 10 gr. 
de I4cithine de I’oeuf sont dissous dans 25 cm' d’alcool benzylique, soit 4 
froid, soit en chaulTant legferement, sans depasser 60°. La solution lim- 
pide obtenue est additionn6e, en agitant, de glycol dthylenique, de fa§on 4 
obtenir un volume terminal de 100 '■m'. Cette solution, de couleur jaune 
orange, pent Otre st4rilis4e 4 la vapeur fluente. A. L. 
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Cbimie vegStale. 

Teneur eii acide ascorbique de qu -Iqnes vari6t6s de pimeiit, 
de tomate et de leurs hybrides. Sosa-Bouhdouil (M™' C.). C. R. Ac. Sc., 
1940, 211, p. 485. — La teneur en acide ascorbique de la tomate et du piment 
augmente avec la maturite du fruit; elle esl souvent plus forte chez les 
vari6t6s a petits fruits, et elle est ind6pendante de la couleur rouge ou jaune 
des fruits murs. P. C. 

Sur la presence de baicaloside (baicaline) dans les feuilles 
de « Sculellai-ia Columnfe » All. Charadx (C.) et Rabate (J.). Jonm. 
Pharm. et Chim., 1941, 9' s., 1, p. 401-403. — Le baicaloside, trouve chez 
quelques Labiees, est un glycuronoside voisin du scutellaroside. 

R. Cr. 

l^ttide des Hears de « Genista tinctoria « L. Chabaux (C.) et Ra- 
BATB (J.). Joum. Pharm. et Chim., 1941, 9* s., 1, p. 404-407. — Ces fleurs ren- 
ferment du g6nistoside, identique a celui d^couvert en 1931 par E. Walz 
dans une autre Papilionac6e. R. Cr. 

Sup la presence du .stachyose (mann^otdtrose) dans les se- 
meiices de « Leiicaena slauca » Kenth. (Mimosdes). H^rissey (H.) et 
Mascre (M.). Journ. Pharm. et Chim., 1940, 9” s., 1, p. 521-523. R. Cr. 

I\«*le snrl’extractiori des tartres gaudies a partir des reiiilles 
de « Bauhinia reiieiilata » l>. C. Rabate (J.) et GourSvitch (A.). Joum. 
Pharm. et Chim., 1941, 9“ s., 1, p. 524-,525. R. Cr. 


CbimU biologique. 

Ilosage de I’alcool dans le sans: p«r la technique nitrochro- 
mique de Ciirdebard. Postio (F.), Courtois (J.) et Rabate (J.). Journ. 
Pharm. et Chim., 1941, 9's., 1, p. 526-541. — Les auteurs decrivent d’abord 
la technique de Cordebard : dans un flacon bouchant k I’emeri on verse suc- 
cessivement 10 cm® de liqueur nitrochroraique decinormale, 1 cm® de dilu¬ 
tion alcoolique titrant au plus 1”, puis on agite deux minutes et on ajoute 
40 cm’ d’eau. Le liquide est verse dans un vase contenant 1 gr. d’iodure de 
potassium dissous dans tOO cm® d’eau. Apres une minute de contact, on titre 
I'iode libere, au moyen d’une solution decinormale d’hyposulflte de sodium, 
ajoutec jusqu’a virage au bleu franc. 

Apres un certain nombre de recherches portant sur le dosage de I’alcool 
en solution pure, les auteurs appliquent la mbthode au dosage de I’alcool 
dans le sang soit par macro, soit par microm6lhode. Les rfesultats obtenns 
sent comparables a ceux fournis par la methode classique et precise de 
Nicloux. R. Cr. 

I.x careiice en vitamine B, chez I homme apprdeidc par 
dosage de la co<*ai-bi» > ylase Haiigiiine. Deficiency of vitamin B, in 
man as determined by the blood cocarboxylase. Goodhart (R.) et Sinclair 
(H. M.). Journ. of biol. them., 1940, 132, n° 1, p. 11. — Le dosage de la cocar- 
hoxylase sanguine, effeclue par la m6thode chimique d’OcHOA et Peters, 
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perinet d’appr^cier I’etat de carence du sujet en vitamine B,. II existe, em 
effet, un rapport etroit enlre le taux de vitamine B, des tissus et le taux dfr 
cocarboxylase sanguine, car la cocarboxylase est un ester di phosphoryl6 de 
la vitamine B,. line chute du taux de la cocarboxylase est observ6e dans- 
I’avitaminose B„ dans les polynevrites alcooliques et les polyndvrites de 
nutrition. On observe, parallfelement k I’avitaminose B„ de I’anfimie par 
d6g6n6rescence subaigue de la moelle, certains dfisordres psychiques et une 
diminution de I’acide gastrique. R. L. 

Les vitamines It et le m^taholisnie des lipides. 111. Les elTets 
de la viiamine sur les lipides Ii6patiqiies et corporels. The 

B vitamins and fat metabolism. III. The effects of vitamin B, upon liver and 
body fat. Gavin (G.) et Me Henry (E. W.). Journ. of biol. Chew.., 1940, 132, n“ 1, 
p. 41. — Des regimes synthetiques privds de lipides ont 6t6 administres k de 
jeunes rats en voie de croissance, avec des additions de thiamine, de ribo- 
flavine, de vitamine B„, d’acide nicotinique et de choline. Des augmentations 
de poids des lipides h6patiques et corporels s’observent en presence de 
thiamine sans que I’addition de ribollavine, d’acide nicotinique paraisse 
apporter de changement. Le d6p6t de lipides h6patiques est surtout impor¬ 
tant avec un regime riche en lipides. Dans tons les cas, I’addition de choline 
au regime ramfene la proportion de lipides h^patiques i la normale, sans 
cependant empOcher le d4p6t des lipides corporels de s’elfectuer. 

R. L. 

Etudes sur le rapport de la vitamine lt„ de I’acide pantntli6- 

iiiqiie et du facteur VV. The relation of vitamin Bj and pantothenic 
acid to factor W studies. Black (S.), Frost (D. V.) et Elvehjem {C. A.). Journ. 
of biol. Chew., 1940, 132, n“ 1, p. 6S. — Des essais ont 6t6 effectuds sur des 
rats blancsde vingt et un jours avec un regime synth6tique comportant 4 °/, 
de mais blanc et une addition de 150 microgrammes de vitamine B,, 
300 microgrammes de ribollavine et 2 milligr., 5 d’acide nicotinique. Apres 
trois a cinq semaines, le poids des animaux attaint 70 ci 90 gr. et leur crois¬ 
sance est reduite k 6 gr. (ou parfois moins) par semaine. Une reprise de 
croissance appreciable s’observe dejh par simple addition de vitamine B, 
cristallisee, ce qui tend a montrer que malgr6 I’absence de dermatite la 
vitamine B^ n’est apport6e par le mais blanc qu’en proportion insuffisante. 
Une croissance plus nette est obtenue par addition a la ration d’extrait de 
foie. Get extrait inlervient 4 la fois par la presence d’un facteur W (dont la 
concentration peut 6tre effectu6e, ainsi que I’exposent les auteurs) et par 
I’apport d’une quantite notable d’acide pantotheuique qui est identique, 
comme on le salt, au facteur antidermatite du poulet. R. L. 

La solubilite de I’amylase pancr^atique dans quelqiies .sol- 
vants ortraniques. The solubility of pancreatic amylase in some organic 
solvents. Larsen (J.) et Poe (Ch. F.). Journ. of biol. Chew., 1940, 132, n" 1, 
p. 129. — L’extraction de I’amylase du pancreas est realis6e habituellement 
soit par I’alcool aqueux, soil par le glyc6rol. Les auteurs ont expdrimente 
d’autres solvants : alcools varids, esters et others divers. II ne semble pas 
qu’il y ait avantage 4 les utiliser, sauf peut-6tre le glycol ethyl4nique et ses 
ethers et la solution aqueuse satur4e d’acetamine qui se montre tr4s 
selective. R. L. 

IVotes sur le role de I’urde et du glyeocolle dans la syiithPse 
de la creatine. Observations on the relation of urea and glycine to crea- 
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tine synthesis. Fisher (R. B.) et Wilhelmi (A. E.). Journ. of biol. Chem., 1940, 
132, n” 1, p. 135. — L’ur6e et le glycocolle sent consider6s par diil'erents 
auteurs comme des pr6curseurs dans la synthase de la cr6atine. La perfusion 
de ces substances dans le coeur isole de lapin n’a 6t6 suivie d’aucune 
augmentation du tauxde la erSatine. Par contre, une transformation quan¬ 
titative a pu 6tre observ6e dans les memes conditions A partir de I’arginine. 

R. L. 

I.e poiiis mol^culaire de Talbumine de I’oeuf. Molecular weight 
of egg albumin. Bernhaht (F. W.). Journ. of biol. Chem., 1940,132, n“ 1, p. 189. 
— Les mAthodes physiques ont permis d’etablir que le poids molAculaire de 
I’albumine du blanc d’oeuf est compris entre 34.000 et 40.000. L’analyse chi- 
mique montre par ailleurs que cette moldcule est constitute de 310 mole¬ 
cules d’acides amints, parmi lesquels prtdominent la tyrosine, le trypto¬ 
phane et la phenylalanine. L’tlectrodialyse fixant a 18.400 le poids moltcu- 
laire minimum, il semble que le poids moltculaire rtel soil en dtflnitive 
tgal au double de cette valeur, soil 36.800. R. L. 

Etudes siir le m^tabolisme des prot^ides. XII. La conversion 
de I'ornitiiine en arginine cbez la souris. Studies in protein meta¬ 
bolism. XII. The conversion of ornithine into arginine in the mouse. 
Clutton (R. F.), Schoenheimer (R.) et Rittenberc (D.). Journ. of biol. Chem., 
1940, 132, n” 1, p. 227. — II est possible de rtaliser par voie de synthfese, en 
partant de I’a-pyridone, une ornithine contenant du deuttrium sous forme 
stable. Cette ornithine, ingerte par des souris, se trouve transformte en 
arginine, puisque I’arginine isolte des prottines totales de ces souris ren- 
ferme 7,5 “/o d’arginine formte aux depens de Fornithine absorbte, ainsi que 
la prtsence de deuterium I’ttablit de fa(;on sure. R. L. 

Le role biochimique du plomb. 1. L’inlluence du calcium, du 
phosphore et de la vitamine B sur le plumb sanguiu et osseux. 

The biochemical behavior of lead. I. Influence of calcium, phosphorus, and 
vitamin D on lead in blood and bone. Sober (A. E.), Yuska (H.), Peters (D. D.) 
et Kramer (B.). .fourn. of biol. Chem., 1940, 132, n” 1, p. 239. — On a recherche 
sur le sang total, le sArum et les os de jeunes rats soumis A des regimes 
contenant tons une mSme proportion de plomb, mais dont la teneur eii 
calcium, en plomb et en vitamine D Atait renforcAe. L’addition de calcium 
(sous forme de GO,Ca) au rAgime de base entraine une diminution du plomb 
dans les os et dans le sArum, mais une augmentation dans le sang total. 
L’addition de phosphore (sous forme PO^HNa,) au rAgime de base entraine 
une diminution du taux de plomb, A la fois dans les os, le sArum et le sang 
total. L’addition quotidienne de 100 U. I. de vitamine D A tons ces rAgimes 
entraine une augmentation du plomb dans les os (paralleleraent au depot de 
calcium) et une augmentation du plomb dans le sang total. Une AlAvation du 
plomb sArique s’observe Agalement lorsque le regime comporte une addition 
de calcium ou de phosphore. II semble done que le plomb intervienne con- 
jointement au calcium, au phosphore et A la vitamine D dans le mAtabolisme 
calcique. R. L. 

Microm^tbode colorim^trique pour le dosage du sodium 
avec l’ae6tate d’urane et de manganese. A colorimetric micro¬ 
method for the determination of sodium with manganous uranyl acetate. 
Leva (E.). Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n” 2, p. 487. — Quand on ajoute 
Boll. Sc. Pharm. [Nocembre-Dicembre 1941). 25 
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une solution contenant des ions sodium a une solution d’acetate d’uranyle 
et de manganese dans de I’acide ac6tique ditu6, le sodium est pr6cipit6 
quantitativement sous forme d’acdtate triple d’uranyle, de manganese et de 
sodium. L’auteur a expose une methode deriv6e de celle de VVoelfel; apres 
avoir desalbuminS le sang total, le serum ou I’urine avec I’acide trichlorac6- 
tique, on ajoute au filtrat une solution alcoolique d’ac6tate d’urane et de 
manganese. Le pr6cipit6 d’acetate triple qui se forme est maintenu A I’abri 
de la lumiAre directe, puis il est centrifugA. AprAs lavage avec une solution 
saturAe d'acetate d’urane et de zinc, il est traite par du periodate de potas¬ 
sium qui le transforme en permanganate de potassium, lequel est titre colo- 
rimetriquement par comparaison. Les rAsultats obtenus restent exacts 
malgrA la presence d’assez fortes proportions de phosphates, mais sont 
entachAs d’erreur par excAs quand le rapport K/Na depasse 1,5. R. L. 

Purification de I’hormone chromatophorotropique de I’oDil 
p4dicul^ de Crustac6s. Purification of the chromatophorotropic hor¬ 
mone of the crustacean eyestalk. Abramowitz (A. A.). Journ. of biol. Chem.y 
1940, 132, n” 2, p. 501. — Perkins et Roller ont antArieurement mis en 
Evidence I’hormone chromatophorotropique des yeux pAdonculAs des Crus- 
taces. Sa purification peut Stre obtenue a partir d’extraits aqueux d’yeux 
A'Uca pugilator, dAfeques par la baryte ou le sous-acetate de plomb, puis 
concentres et traitAs successivement par la terre a foulon et le nitrate 
d’argent en excAs. Le liquide surnageant contient toute I’activitA de la 
substance qui cristallise aprfes addition d’acide phosphotungstique. Le phos- 
photungstate ainsi obtenu est dAcompose par la baryte et I’hormone reprise 
par I’alcool Athylique apparait apres Evaporation sous la forme de composEs 
organiques et inorganiques. R. L. 

L’anemie des poiilcts due a uue earenee de vitamine. Anemia 
in chicks caused by a vitamin deficiency. Hogan (A. G.) et Parrott (E. M.). 
Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n” 2, p. 507. — Des poulets « white Leghorn » 
soumis dEs le premier jour A un rEginie synthEtique contenant toutes les 
vitamines actuellement connues et un extrait de foie prEparE avec de I’alcool 
A 95“, sedEveloppentlentementet deviennent anemiques en quatre semaines 
environ. Le facteur antianemique indispensable au poulet, qui appartient au 
complexe B et que Ton peut dEsigner sous le noin de Bo, parait se trouver, 
par centre, dans I’extrait commercial prEpare avec de I’alcool A 70=. 

R. L. 

Le dosage de la vitamine A et du carotene au colorimfetre 
photo6lectrique. The determination of vitamin A and carotene with the 
photoelectric colorimeter. Koehn (C. J.) et Sherman (\V. C.). Journ. of biol. 
Chem., 1940, 132, n" 2, p. 527. — Le trichlorure d’anliraoine donne avec la 
vitamine A et le carotene une coloration bleue trop instable pour permettre 
un dosage exact. Mais rEcemment, Dann et Evelyn ont Etabli que la propor¬ 
tion de vitamine A ou de carotene pouvait Etre appreciEe par une lecture 
faite au colorimEtre pliotoElectrique. Ges rEsultats sont confirmEs par les 
auteurs, qui ont fait porter leurs es.'^ais sur I’huile de foie de morue de type 
connu, et sur du P-carotEne. 11s en discutent cependant certains points de 
dEtail sur lesquels ils ne sont pas tout A fait d’accord. R. L. 

Les aeides gras essentiels, la vitamine et les autres fae- 
teurs dans la gudrisou de I’acrodynie du rat. Essential fatty 
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acids, vitaminBj, and other factors in the cure of rat acrodynia. Schneider (H.), 
Steenbock (H.) et Plate (B. R.). Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n“ 2, p. 539. 

— L’acrodynie exp4rimentale du rat, comme le syndrome de necrose de la 

queue de Burr et Burr, qui parait trfes comparable, peuvent etre gueris soit 
par adjonction d’acides gras essentials (linol^ique, arachidonique ou linole- 
nique , soit par adjonction d'un extrait de son de riz. L’extrait de son de riz 
parait apporter deux facteurs diff6rents, la vitamine B, et un facteur acces- 
soire qui subsiste dans le filtrat des extraits de son de riz trait6s par la terre 
a foulon. La vitamine B,, en I’absence du facteur accessoire, n’assure qu’une 
gu^rison temporaire. R. L. 

La carence eii vitamine 111 . L’analyse du sang rapporttSe 
a une 6preuve visuelle. Vitamin A deficiency. III. Blood analysis corre¬ 
lated with a visual test. Pett (L. B ) et Le Page (G. A.). Journ. of biol. Chem., 
1940, 132, n" 2, p. 585. — Les epreuves visuelles pour apprScier la carence 
en vitamine .A supposent I'existence d’un rapport entre la vitesse de regene¬ 
ration de la pourpre retinienne et la quantite de vitamine A presente dans le 
sang. Le temps de regeneration visuelle est estime d’apres la m6thode de 
Pett, et parallelement la teneur sanguine en vitamine A(et en carotenoides) 
est determinde par la m6thode de Lindqvist, qui s’appuie sur la coloration 
bleue de Carr et Price, developpee sur le serum convenablement traite. 
L’extraction de la vitamine A effectude avec de I’ether de petrole parait plus 
satisfaisante quand on opere a basse temperature, apres saponification et 
dans un temps aussi rdduit que possible. Le temps de regeneration visuelle 
est d’autant plus court qu’on trouve dans le sang une plus grande proportion 
de vitamine .A; ce test permet done de ddceler une augmentation ou une 
diminution du taux de la vitamine A sanguine. R. L. 

La cyclisation de la vitamine A,. Cyclization of vitamin A,. 
Embree (N. D.) et Shantz (E. M.). Journ. of biol. Chem , 1940, 132, n” 2, p. 619. 

— Les vitamines A, et A, sont, comme Pont montrA Gillam et ses collabora- 

teurs, de structures trAs voisines, le groupe CH.OH de la premiere etant 
remplace dans la seconds par le groupe GH = OH — Cll.OH. Toutes deux 
peuvent etre cyclisAes par traitement A I’acide chlorhydrique alcoolique et 
les produits ainsi obtenus prAsentent un spectre d’absorption ultra-violet 
avec maxima a 350, 368 et 390 mp.. Toutefois, la reaction de Carr et Price 
donne, dans le cas de la vitamine Aj cyclisee, un spectre d’absorption ana¬ 
logue a celui de la vitamine A,, avec maximum voisin de 690 mp. La vita¬ 
mine A, cyclisAe est plus fortement absorbAe par I’alumine que la vitamine A, 
cyclisAe. Cette technique permettrait d’apprAcier les diffArentes proportions 
de vitamine A, et A, prAsentes dans un melange. R. L. 

Le m^tabolisme de la choline. II. Le rapport de la choline, 
de la ey!«iine et >le la miSthioniiie dans la proiluclion et la pro- 
phylaxie de la d^g<'n6i-esceiice hemorragiqiie d.-s jeiines rats. 

Choline mt-labolism. 11. Interrelationship of choline, cystine, and methionine 
in the occurrence and prevention of hemorrhagic degeneration in young 
rats. Griffith (W. H i et Wade (N. J.). Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n“ 2, 
p. 627. — De Jeunes rats ont AtA soumis, des le sevrage, a des rAgimes 
riches ou en cystine ou en choline. En I’absence de choline, la cystine 
exerce une action nocive sur le rein et entrains en particulier une hyper¬ 
trophic avec hAmorragies marquAes. L’action toxique de la cystine est 
empechAe par adjonction suffisante de choline ou de mAthionine. La carence 
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en choline se trouve influencee par la composition prot6ique du regime. 
L’adjonction de 40 ”/o de casdine compense inWgralement, en effet, Taction 
considerde comme nuisible de 2 °/a de cystine. R. L. 

I.e m^labolisme de la choline. III. L’eflet de la cystine, des 
lipides et du cholest<^rol sur la deg6n6resceiice h^morraei<|ue 
des jeunes rais. Choline metabolism. III. The effect of cystine, fat, and 
cholesterol on hemorrhagic degeneration in young rats. Griffith (W. H.). 
Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n” 2, p. 639. — Une d^gendrescence hdmorra- 
gique rdnale peut 6tre provoqude en six jours chez de jeunes rats recevant 
un rdgime comprenant 15 “/o de casdine et une addition suffisante de cys¬ 
tine, de lipides (sous forme de saindoux) ou de cholestdrol. Les Idsions sont 
encore plus caractdristiques quand le rdgime comporte a la fois les trois 
additions. La choline exerce, dans tons les cas, une action prdventive 
satisfaisante. R. L. 

I^tudes de la phosphatase : I'hydrolyse de I'aminodthylphos- 
phate et du p-fflyc^ropliosphate par la phosphatase f^cale et 
r^nale. Phosphatase studies : the hydrolysis of aminoethylphosphate and 
p-glycerophosphate by fecal and kidney phosphatase. Bowers (R. V.), 
Outhouse (E. L.) et Forbes (J. C.). Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n” 2, p. 673. 
— Deux phosphatases. Tune d’origine fecale, Tautre d’origine renale, ont dte 
dtudiees parallelement dans leur action sur Taminoethylphosphate et le 
|5-glycdrophosphate de sodium. La prdsence de chlorure de magndsium est 
indispensable k Tactivation de ces phosphatases, dans lesquelles le pH 
optimum a 6te estim6 respectivement a 8,8 et 9,2. R. L. 

Une microm^thode pour le dosag^e de Taiihydridc carbo- 
nique du sails' ot des autres liquides. A micromethod for the deter¬ 
mination of carbon dioxide in blood and other fluids. West (E. S.), Chris¬ 
tensen (B. E.l et Rinehart (R. E.). Journ. of biol. Chem., 1940, 132, n“ 2, 
p. 681. — L’appareil de Christensen et Facer, dans lequel la combustion des 
composes organiques d6gage de Tanhydride carbonique, absorbe ensuite par 
la baryte, peut 6tre Ifigerement modifid pour le dosage du CO, dans le plasma 
ou autres solutions. Le plasma (ou la solution) est mis en contact avec de 
Tacide sulfurique a 5 “/o, et le CO, ddgag^, flxe par la baryte, est ensuite 
titr6 par Tacide chlorhydrique 0,0300 N. Le contr61e de la mdthode a dte 
effectud par comparaison avec le procedd manomdtrique. R. L. 

Le dosase des bases totales des produits biolosiqiies par 
6lectrodialyse. The determination of total base in biological material by 
electrodialysis. Consolazio (W. V.) et Talbott (J. H.). Journ. of biol. Chem., 
1940, 132, no 2, p. 753. — Le liquide biologique, prdalablement dilud, est 
traite pendant douze heures au moins par dlectrodialyse, et les bases totales 
sont apprdcides par rapport aux acides libdrds. L’appareil permet le dosage 
des bases totales du sdrum, de Turine, du sang total, du liquide cdphalo- 
rachidien, etc. R. L. 

l*ropri6t6s du fueteur filtrat du complexe vitamine II, avec 
inise en Evidence de sa nature multiple. Properties of the filtrate 
factor of the vitamin B, complex, with evidence for its multiple nature. 
Mohammad (A.), Emerson (0. H.', Emerson (G. A.) et Evans (H. M.). Journ. of 
biol. Chem., 1940, 133, n“l, p. 17. — Les expdriences des auteurs faites sur 




BIBLIOGRAPHIE ANALYTIQUE 


38'j 


le rat montrentque le facteur filtrat, consid6re comma une portion du com- 
plexe vitamine B,, est constituS par deux Elements differents : I’un qui 
empfiche le pelage de se ternir et qui parait 6tre I’acide pantoth4nique (I'ac- 
teur antidermatite du poulet) ou la |3-alanine (qui entre dans la composition 
de I’acide pantothcnique) et se montre alcalilabile; I’autre qui stimule la 
croissance el correspond sans doute au facteur W. Les mdlasses de canne, 
I'extrait aqueux de son de riz et I’extrait de foie sont d’excellentes sources 
de ces deux facteurs ; la levure de bifere est pauvre en facteur de croissance 
et la poudre de lait semble a peu prfes dfipourvue de I’un et de I’autre. 

R. L. 

.1i<ilaboli.smc mineral des rats soumis a iiii regime extrSnie- 
pauvre en sodium. Mineral metabolism of rats on an extremely 
sodium-deficient diet. Orent-Keiles (E.) et Me Collum (E. V.). Journ. of biol. 
Chem., 1940, 133, n° 1, p. 75. — Des rats de 35 & 40 gr. ont 4t6 eleves respec- 
tivement avec des regimes purifies renfermant I’un 0,002 de Na p. 100 et 
I’autre 0,66. Alors que les uns et les autres consomment approximativement 
la m6me quantite d’aliments, les rats priv6s de sodium voient leur crois¬ 
sance entravee et meurent vers la dix-neuvifeme semaine. Le metabolisme de 
I’eau et celui de I’azote sont assez troubles pour expliquer I’insuffisance de 
croissance. On note enfin chez les rats prives de sodium une retention accrue 
de potassium et de magnesium; il semble qu’on assiste ici a une nouvelle 
repartition des bases en fonction des acides, en vue de cr6er un 6quilibre 
metabolique different. R. L. 

Clior nnaphvlactique et m^tabolimne de I'azote. Anaphylactic 
shock and nitrogen metabolism in the dog. Miller (L. L.). Journ. of biol. 
Chem., 1940, 133, n» l,p. 93. — L’injection dechainante de sdrum de cheval 
pratiiiuee sur un chien prealablementsensibilisd entraine une augmentation 
de I’excr^tion azot^e urinaire sous ses diverses formes : azote total, uree, 
creatine, acide urique, sans toutefois affecter le taux de la creatinine. Des 
modifications du m6me ordre ont 6te observ6es chez des animaux pr6sentant 
une 16sion tissulaire nette, meme peu etendue, comme dans le cas d’un 
abc6s de fixation. Ceci tend a prouver que les modifications entrain^es par la 
reaction anapliylactique sont d’ordre cellulaire plutot que d’ordre humoral, 
les lesions atteignant plus sp^cialement, ainsi qu’on le suppose, les tissus 
musculaire et hepatique. R. L. 


PbarmacodyDamie. 

Dosage eoniparatif des substanees a action spasmolytique 
sui- le cardiospasme artiiiciel du lapin. Brugre (F. Th. von) et 
Jesserer (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1938, 190, p. 515-521. — Forte 
action spasmolytique de I’adrenaline et de ses derives sur le cardiospasme, 
pas d’action de l’6phedrine et de ses d6riv6s. Action spasmolytique de I’eupa- 
v6rine plus faible que celle de la papaverine. Activity marqu6e de la tra- 
sentine. P. B. 

Pharmacolosrie du l-pli4iiyl-2-m^tbylaminopropane (Pervi- 

tine). Hauschild (F.). Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1939, 191, p. 465-481. — 
Action excitante sur le systfeme nerveux central et action periph6rique 
hypertensive. Action spasmolytique sur I’intestin isold et la musculature 
bronchique. Action diuretique. P. B. 
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Etude quantitative de Taction exerc^c par le Milfate d'atro- 
piue suf Tceil dnucl66 de c< Kana esciilenta ». Regnier (J.) et 
UUEVAUVILLER (A.). C. R. Soc. BwL, 1939, 130, p. 1215-1218. — Etude de la 
dur6e de contact, des concentrations, et de la constitution duliquide phy- 
siologique solvant. P. B. 

L'action mydriatique de I'atropine, siir Toeil 6nucl6d de gre- 
nouille, varie avec i'acide qiii halifie celtc base. Coinparaison 
de l'action exercO^e par le sulfate, le ph6ny I propionate et le 
citrate d'atropinc. Regnier (J.) et Quevauviller (A.). C. R. Soc. Biol., 
1939, 130, p. 1461-1463. — L’activit4 pharmacodynamique de I’atropine subil, 
quantitativement et qualitativement, des modifications importantes si I’on 
change I’acide qui salifie cette base. On retrouve ainsi pour I’atropine le 
fait mis en Evidence par Regnier pour I’activite pharmacodynamique de la 
cocaine, du para-aminobenzoyldiethylaminoethanol (base de la novocaine) 
et de la morphine. Cependant, sur la surface pupillaire on obtient avec les 
sels d’atropine un ordre d’activite nouveau, fait particulier sur lequel les 
auteurs se proposent de revenir. P. B. 

Iiilluencc de divers acides a. I’dtat de sel dc sodium sur la 
surface pupillaire de Toeil enucl66 de « Itana esciilenta ». 

Regnier (J.) et Quevauviller (A.). C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 1384-1586. — 
Le chlorure et le citrate de Na n’ont aucune action reguliere sur la pupille 
de I’ceil 6nucl6e, le phenylpropionate et le sulfate ne sont que relativement 
peu myotiques. L’action propre de I’acide ne pent done fitre invoquee pour 
expliquer les differences d’action considerables constatees sur I'ceil avec les 
divers sels d’atropine. Elle n’explique pas non plus I’inversion d’action cons- 
tatSe avec le citrate d’atropine. P. B. 

Comparaison de Tcflet du calcium, dc Tatropinc et de la 
scopolamine sur la perte cn plasma et les sympldnies g6n6- 
raux de Tintoxication par la guanidine. Minot (A. S.). Journ. Pharm. 
exp. Ther., 1939, 65, p. 243-232. — Un taux alimentaire adequat de calcium 
et la medication calcique tendent a diminuer la perte en liquide plasma- 
tique et en proteine du courant sanguin dans I’intoxication guanidique. 
L’atropine et la scopolamine sont considerablement plus actives que le cal¬ 
cium a cet egard. Une partie de I’elfet du calcium doit Stre due a une dimi¬ 
nution de la permeabilite capillaire par les ions Ca. L’elTet semblable du 
calcium et des drogues autonomes semble impliquer le systeme nerveux 
autonome a la fois dans faction toxique de la guanidine et dans la cure 
apportee par la medication precedente. P. B. 

Etude des m^canismes en jeu duns la perte en plasma 
dans Tintoxication guanidique et dons la pri^venlion de 
cet elTet par I’atropine et par le calcium. Minot (A. S.). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 253-267. — L’hyperactivite prolongee du 
parasympathique qu’elle soil due a la guanidine ou a I’excitation elec- 
trique du vague droit intact determine une perte nelte de plasma du cou¬ 
rant sanguin. L’atropine empeche une telle perte si elle est adrainistree 
avant la guanidine ou avant I’excitation dlectrique du vague. La cause plus 
directe de la perte en plasma semble 6tre l’activit6 sympathique soutenue, 
reaction compensatrice de l’hyperactivit6 sympathique. En effet, une infu¬ 
sion lente continue d’adrenaline determine une perte plasmatique chez le 
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chien normal. L’administration d’adr6naline aux chiens recevant de la gua¬ 
nidine apres atropine determine une perte plasmatique de m6me degre que 
celle observ6e sans atropine. Le tartrate d’ergotamine, a doses suffisantes 
pour bloquer Taction sympathique, rSduit considerablement la perte plas¬ 
matique dans Tintoxication guanidique. P. B. 

Action de la quercitrine sur Thyperthermie d^clench^e par 
le dinitroph^iiot. Jeney (A. von), Ari (I,.) et Baranyai (P.). Arch. f. exp. 
Path. u. Pharmak., 1939, 191, p. 407-422. — Etude de Taction antagoniste de 
la quercitrine sur les elTets hyperthermisants du dinitroph^nol. P. B. 

Action antagoniste de la quercitrine et du dinitroph^nol sur 
lesi^clianges respiratoires desrats. Jeney (A. von) et Valyi-Nagy (T.). 
Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1939, 191, p. 423-429. 

Pharmacologie de quelques derives de la vanilline. Vincke (E.) 
et Never (H. E.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 733-744. — 
Forte action chol^retique et toxicity faible des derives de la vanilline 6tudi&s 
(divanillydfene-ethylfene diamine et divanillydfene-cyclohexanone). P. B. 

D^veloppemeut de I’accoiituinance aux arsenicaux orga- 
niques chez les aniinau.x de laboratoire. Khhs (M. L.), Longley (B. J.) 
et Tatum (A. L.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 312-317. — D6veloppe- 
ment d’une accoutumance nette vis-Si-vis de certains arsenicaux organiques 
chez le rat, le lapin et le chien. Pas de dfeveloppement d’une accoutumance 
a Tarsenic mineral chez le rat. D6veloppement d’une accoutumance crois^e 
vis-a-vis de certains arsenicaux organiques, mais non entre les arsenicaux 
organiques et les arsenicaux inorganiques. P. B. 

1‘harinaculogie des alkyl un^taux. 11. Trim6thylstibine. Seif- 
TER (J.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 366-377. — Action irritante 
legfere de la trimethylstihine en application locale sur la peau et les 
muqueuses. Peu d’effet sur les structures non vasculaires (corn4e). A cet 
egard, actions analogues a celle de Tarsenic et du trim6thyl-bismuth. Pas de 
production d’oedemes ni d’h6morragies. Actions ars6nomim6tiques sur la 
pression sanguine du chien. Les doses fortes paralysent les centres c6re- 
braux, mais ne determinant pas d’encephalopathie plombomimetique. Les ■ 
solutions dilutes depriment le cceur et peuvent d6primer ou stimuler le 
muscle lisse. Les solutions saturees n’ont pas d’effet sur le muscle du sque- 
lette ou les terminaisons nerveuses matrices. P. B. 

Le traitement antidolique de I'intoxication aigue par le ba- 
ryum. Risi (A.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1939, 191, p. 602-608. — Le 
traitement antidotique de Tintoxication aigue par le baryum avec le sulfate 
de sodium r^ussit et sauve la vie si ce sulfate est injecte dans les veines en 
solution isotonique. L’administration buccale de sulfate de sodium n’agit 
que sur le baryum non r6sorbe et ne doit 6tre employee qu’avec les injec¬ 
tions intraveineuses. Le traitement symptomatique par la morphine ou Tatro- 
pine est peu actif et ne touche que Taction intestinale. P. B. 

Actions intestinales des purgatifs salius inject^s dans les 
veines. Kanda (Z.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1939, 192, p. 64-69. — 
L’injection intraveineuse de purgatifs salins chez le cobaye ne determine pas 
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d’augmentalion du peristaltisme de I’intestin grfile ni du gros inteslin au 
repos ou en etat d’activite. Ces purgatifs n’ont done pas d’action excitante 
speciflque. Action paralysanle sp6cifique exercSe par le magnesium et le 
potassium, antagonisee par le calcium. [Le [thiosulfate est aussi depourvu 
d’action que le sulfate. P. B. 

Influence sur la pression veineuse de quelques substances 
pharmacodynamiques. Fleisch (A.) et Kuchler (W.). Arch, internat. 
Pharm. et Ther., 1939, 62, p. 337-364. — Etude de Paction veineuse de toute 
une s6rie de drogues par Penregistrement de la pression artSrielle et vei¬ 
neuse chez le lapin et chez le chat. Quatre types de reaction possible. Type 1: 
Hausse arterielle et hausse veineuse, realise par Padrenaline, la solution 
hypertonique de glucose. Type II : Hausse arterielle et baisse veineuse, 
realist par le pituglandol, la pituitrine, la substance Ciba 2020 et en partie 
par la coramine. Type III : Baisse arterielle et hausse veineuse, realist par 
Pac6tylcholine et Pyohimbine. Type IV : Baisse arterielle et baisse veineuse, 
realise par le nitrite d’amyle. L’histamine provoque chez le lapin la reaction 
du type IV et chez le chat celle du type III. Les auteurs presentent un 
tableau qui resume Paction d’une vingtaine d’autres substances pharmaceu- 
tiques. P. B. 

Toxicite coniparee de la l•lliuehopllyll^ne, de la mitrinprniine 
e( de la mitraphylline. Raymond-Hamet. C. R. Soc. Biol., 1938, 128, 
p. 777-780. — La toxicite de la mitrinermine est la mfime que celle de la 
rhynchophylline (identite du reste des constantes physico-chimiques de ces 
deux bases vegetales). D’autre part, la mitrinermine, alcaloide dimethoxyie, 
est plus de dix fois plus toxique que la mitraphylline, qui parait etre le 
derive monomethoxyie correspondant. P. B. 

Sur quelques proprieties piiarmacolo^iqucs d'une drog:'ue 
alexitere et antiinalarique du Guatemala : le Chalebupa. 

Raymond-Hamet. C. R. Soc. Biol., 1938, 129, p. 462-46S. — Pouvoir sympatho- 
lytique majeur de cette drogue. P. B. 

Action pharmaoodyuamiqiie de la cryptopine. Luduena (F. P.). 
C. R. Soc. Biol., 1938, 129, p. 1214-1216. — Action excitante intense sur 
Puterus isoie ou in situ. P. P. 

Rectierclies sur I'action spasmolytique des aicaioides resi- 

duels du « Lobelia inflata». Analyse de I’action asthmatolytiqne 
de la teinture de lobeiie. Richter (R.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 
1938, 190, p. 280-293. 

Eflets vasudilatatenrs de I'liydrocinchonidine. R.^ymond-IIamet, 
C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 429-430. — Les effets hypotenseurs de cet alca¬ 
loide sont dus, sinon exclusivement, tout au moins pour une part impor- 
tante, a son action vasodilatatrice. P. B. 

Action de la vasotoiiine sur les eflets respiratoires pro- 
voques par la cafeine et la lobeline. Grandmerre (R.) et Franck (C.). 
C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 718-720. — L’administraiion de vagotonine est 
suivie d’une augmentation des effets stimulants respiratoires provoqu6s par 
Pinjection intraveineuse de caf6ine et de lobeline. Ces effets s’observent, 
pour cette derniere substance, aussi bien chez Panimal entier que chez 
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1‘animal k sinus carotidiens dnerves. L’accroissement des effels respiratoiies 
traduit une augmentation de la sensibility des centres respiratoires ii ces 
agents pharmacodynamiques. P. 1?. 

Coiitrihiilion a de 1’h^pai‘iiie. Relnert (M.) et Win'teustein (A.). 

Arch, intern. Pharm. et Tli^r., 1939, 62, p. 47-68. — L’heparine inhibe la coa¬ 
gulation sanguine apres injections intraveineuses, intramusculaires ou sous- 
cutanyes pendant une durSe dependant de la dose. Elle est inactive en 
administration buccale. La dose minimum active en injection intraveineuse 
est de 50 unites anticoagulantes par kilogramme chez le lapin, en injection 
sous-cutanye de 8.000 et en injection intramusculaire de 3.000 environ. 
Apres injection intraveineuse. Paction maximum est atteinte deux minutes 
apres I’injection. Apres injection intramusculaire ou sous-cutanye. Paction 
maximum se produit seulement deux a quatre heures apres. Bonne tole¬ 
rance des injections intraveineuses repetees. Faible toxicity. Les doses 
elevees elevent nettement la temperature. P. B. 

Etude pharmacod.vnamique de quelques hemostatiques 
d’usasje eoiiraiit. Derouaux (G.). Arch, intern. Pharm. et Th^r., 1939, 62, 
p. 100-113. — Le manetol ne possede pas de propriytys hymostatiques, sou- 
vent mSme il prolonge le « bleeding-time ». Les solutions de pectine com- 
mercialisees sous le nom de « sangostop » et de « coagucit » constituent des 
pryparations d’une activity puissante et durable. L’adrenalone ou « stry- 
phnon » permet aussl de lutter tres efficacement centre les hemorragies. Ces 
trois derniers produits semblent donner, chez le lapin, des rysultats supe- 
rieurs a ceux que Pon obtient a Paide des hymostatiques classiques actifs 
tels que Pextrait de lobe posterieur d’hypophyse et Pextrait de plaquettes 
dynommy « coagulene », tout au moins aux doses employdes par Roskam et 
Rerouaux. P. B. 

Conti'ibiitiou 4 IVtude des propi'i<it6s toiiieardiaqiies de la 
carbine, de la th^obroinine et de la Ib^opbylline. Cuarlier (R.). 
Arch, intern. Pharm. et Th^r., 1939, 62, p. 370-376. — Par enregistrement 
cardiomytrique des variations volumytriques du coeur in situ chez le chien 
anesthysie et vagotomise, I’auteur a etudiy Paction sur la contraction myo- 
cardique de la cafeine, de la thyobromine et de la theophylline. Admi- 
nistryes par voie intraveineuse a la dose de 1/4 de centigramme par kilo¬ 
gramme d’animal, ces trois substances engendrent une augmentation nette 
et durable du dybit cardiaque. Cette augmentation du debit cardiaque a une 
double origine : d’abord une augmentation par vasodilatation periphyrique 
de la masse du sang veineux de retour au coeur droit, ensuite et surtout une 
action favorable de ces drogues sur le myocarde lui-myme. L’action myocar- 
dique propre de ces drogues consiste a determiner une systole cardiaque 
plus energique. II ne semble pas qu’ii dose egale il y ait une diffyrence sen- 
■sible au point de vue quantitatif entre Paction augmentatrice de ces trois 
drogues sur le debit cardiaque. P. B. 

ElPet de radministi-alion de 2 : 4 dinitropb^nol sur le debit 
cardiaque et sur cerlaines autres mesures objeciives de la 
circulatiou chey. rhomme. Stewart (H. J.), Crane (Ah F.) et Deitrick 
(J. E.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 70-78. — Le 2 : 4 dinitrophenol 
augmente la consommation d’oxygene et la difference arterioveineuse de 
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I’oxygfene. Le debit cardiaque est inchang6 ou peul 6lre augments par 
minute ou par contraction. Le temps de circulation est inchange ou peu 
diminue. P. B. 

Observations sur la fibrillation par le potassium. Nahum (L. H.) 
et Hoff (H. E.). Joicrn. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 322-331. — Le KCl, a 
doses suflisantes, determine un blocage etendu dans toutes les parties du 
C(rur, sans 6gard a la vitesse de I’injection. La conduction dans la branche 
droite du faisceau disparait avant celle des autres structures ventriculaires. 
Quand on injecte le KGl lenlement, I’automatisme du nueud sinusal et des 
autres structures cardiaques est graduellement rSduite a zero. Quand on 
injecte le KCl rapidement,l’excilation de I’automatisme se produit avant que 
la depression ultimo ne survienne. Quand Pautomatisme est excite en pre¬ 
sence de blocage intraventriculaire, la fibrillation ventriculaire en resulte, 
differant des autres types de fibrillation seulement par la frequence de la 
dScharge des foyers ventriculaires individuels. Deux elements sont essentials 
dans lagenfese de la fibrillation ventriculaire : le blocage intraventriculaire 
et I’automatisme du ventricule. P. B. 

Elfet des injections inlraveineuses de sulfate de niai^nesium 
sur le systfeme vasculaire. Haury (V. G.). Journ. Pharm. exp. Ther., 
1939, 65, p. 453-460. — Le magnesium injecte dans les veines du chien anes- 
th6sie et normal determine une chute de la pression sanguine et une dilata¬ 
tion des organes splanchniques. 11 en est de meme chez le chien spinal. 
Vasodilatation 6galement par perfusion du magnesium a travers le sysleme 
vasculaire de la grenouille. L’action vasculaire du magnesium est p6riph6- 
rique. P. B. 

Sensibilisation au potassium par la v^ratriiie. Bacq (Z. M.). 
C. R. Soc. RioL, 1939, 130, p. 1369-1371. — La v6ratrine sensibilise le muscle 
stri6 de grenouille a Paction des ions potassium. Cette sensibilisation est 
susceptible de fournir une interpretation logique des effets de la v6ratrine 
sur le muscle stri6 et peut-6tre d’autres organes (nerfs, cceur, muscle 
d'lnvert^brSs). La v6ratrine peut done Stre utilisfee pour la mise en evidence 
des ions potassium (en ce qui concerne le muscle stri6 tout au moins), de 
meme que P6serine permet de d^celer la liberation de faibles quantiles 
d’acetylcholine. P. B. 

La sensibilisation v^ratrinique du muscle de grenouille. 

Bacq (Z. M.). C. R. Soc. Biol., 1939, 131, p. 122-124. — La vt5ratrine sensibilise 
le muscle stri6 de grenouille non seulement aux ions K, mais aussi, et dans 
une egale mesure, aux ions Rb, NH„ Cs et Ba. L’aconitine partage cette pro- 
priete de la veratrine. P. B. 

I’liarmacologie de la germerine et de ses prodiiits de dedoii- 
blement. H.aa.s(H. T. A.). Arch.f. exp. Path. u.Pharmak., 1938, 189, p. 397-410. 
— Action de cet alcaloide du Veratrum album analogue a celle de la proto- 
veratrine et de la veratrine. Sur Panimal intact, chute de la pression san¬ 
guine et, apres vagotomie, elevation de la pression. La germerine est un 
ester-alcaloide. Ses produits de dedoublement, la proloveratridine et la ger- 
mine, ont une action plus faible. Comme la protoveratrine, la germerine 
■determine une paralysie progressive precedee d’une excitation courte. 

P. B. 
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Pharmacologie de la arepmeriiie. II. Haas (H. T. A.). Arch. f. exp. 
Path. u. Pharmak., 1938, 189, p. 411-420. — La germerine agit sur les centires 
v^gjgtatifs : forte action primaire sur le centre respiratoire, excitation vagale 
centrale avec alteration de I’activite cardiaque et chute de la pression san¬ 
guine. Action egalement sur le systeme nerveux parasympathique periphe- 
rique chez I’animal decapite aprfes blocage du vague et sur les organes 
isoles, en partie dans le sens d’une action excitante, en partie dans le sens 
d’une paralysie. L’atropine inhibe Taction de la germerine sur le coeur, 
Tintestin et la pression sanguine La germerine determine egalement un 
renversement des effets del’excitation du vague et de Taction des substances 
excitant le parasympathique, muscarine, acetylcholine et pilocarpine. Action 
sur le sympathique du chat decapite, sensihilisee par la cocaine et renverse^ 
ment de son action hypertensive par Tergotamine. P. B. 

Reelierches sur I’absorption et r^limination de Talph t 
(p-amino-ph^iiyl-suiramido) pyridine (corps 693) chez I'auimal 
et chez liiomme. Halpern (B. N.), Dhrel (P.), Dubost (P.) et Alunne (M.). 
C. R. Soc. Biol., 1939, 130, p. 735-758. — Bien que tres faiblement soluble 
dans Teau (1 pour 2.000), le 693 administre per os passe rapidement dans le 
sang, le liquide cephalo-rachidien; le maximum y est attaint vers la qua- 
trieme heure. Le produit s’elimine presque totalement par voie renale en 
quarante-huit heures a soixante-douze heures. Introduit dans Torganisme 
par voie parent6rale, sous forme de son sel sodique, le 693 s’y retrouve a 
des concentrations sensiblement plus elev6es que lorsqu’il est donne par 
voie buccale, mais le rythme de Tabsorption et de T^limination est sem- 
blable. Une partie du produit est transforra^e et 61iminee par certaines 
espfeees animales (singe) sous forme de deriv6 conjugue (ac6tyl§). 

P. B. 

Pharmacologie du strontium. II. Action sur la motilil6 bron- 
chique. Bohiani (A.). Arch, intern. Pharm. et Ther., 1939, 62, p. 17-29. — 
Action broncho-constrictrice. P. B. 

Effet de l'anox6mie sur Tabsorption du sulfate de magnesium 
par i’intestiii grele. Northup (D. W.) et Van Liere (E. J.). Arch, intern. 
Pharm. et ThtSr., 1939, 62, p. 175-178. — Chez le chien barbiturise, soumis a 
divers degres d’anox6mie allant de 15,32 “/o a 8,35 “/o d’oxygene, la vitesse 
d’absorption du S0,Mg reste inchangee. Les animaux t^moins absoi'bent 
13,7 Vo de SOjMg et ceux soumis a Tanox^mie 13,5 "/o. L’impermeabilite de 
Tintestin a ce sel est ainsi seulement relative. L’anoxemie ne semble done 
pas augmenter la permeability inteslinale. P. B. 

Sur une nouvelle classe de corps antibact6riens : Tacide 
p-nitrobenzoique et ses esters. Mayer (R. L.) et CEchslin (Ch.). Arch, 
intern. Pharm. et Thir., 1939, 62, p. 211-230. — I.’acide p-nitrobenzoique et 
certains de ses derives ont une action chimiotherapique marquee dans les 
infections a streptocoques et a pneumocoques. Cette action peut elre 
rapprochee de celle des derives soufres et attribuee, dans les deux cas, a la 
presence simultanee d’un groupe principal (fonction azotee aromatique) et 
d’un groupe secondaire (fonction soufree ou carboxyiee). P. B. 

Toxicity aigue, cumulative et chronique de la 2-suIfaiiilj'I- 
aminopyridine et de la dl-(y)-acetyl-aminoph6nyT-sulfone. Moli- 
TOR (H.), Robinson (IL) et G-RAKSShE{0.}. Arch, intern. Pharm. et Thdr., 1939, 62, 
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p. 281-294. — La toxicile aigue par voie buccale du rodilone et du dag6nan 
chez la souris, le rat, le lapin, le chien et le singe est consid6rablement plus 
faible que celle de la sulfanilamide. En administration rep6t6e, le rodilone 
determine une cyanose marquee. Aprfes administration buccale de doses 
suffisamment 6lev6es de dagSnan, formation d’urolithes chez le rat, le lapin 
et le singe, mais non chez la souiis et chez le chien. Ces urolithes sont 
formes par le derive ac6tyl6 du dag6nan. P. B. 

Action e.xperimentale des j;lucosides dc 1’ « Adonis ver- 
nalis » adininistr6s par voie cisternale. Mercier (F.) et Delphaut (J.). 

C. H. Soc. Biol., 1938,129, p. 319-322. — Les deux glucosides de VAdonis, admi- 
nistr6s par voie cisternale, possfedent des propri6tes neurotropes manifestes. 
Dans un premier stade, ils excitent les centres vasomoteurs et respiratoires, 
qu’ils paralysent dans un deuxieme temps. L’adonivernoside parait plus 
actif par cette voie et pr6sente une action respiratoire plus brusque et une 
meilleure action spasmolytique bulbaire. L’adonivernoside est plus toxique 
par voie cisternale que I’adonidoside et Test moins que ce dernier par voie 
veineuse. P. B. 

Sur le dosage biologique des glucosides de 1’ » Adonis ver- 
nalis » die* le cobaye. Mercier (F.) et Macary (M"® S.). C. li. Soc. Biol., 
1939, 131, p. 378-380. — Les r^sultats obtenus par les auteurs en utilisant la 
m6thode de Knaffl-Lenz sur le cobaye pour le dosage biologique des gluco¬ 
sides de VAdonis vernaiis conflrment la difference de toxicile de ces deux 
glucosides deja constat6e par perfusion intraveineuse chez le chien, mais 
les doses minima morlelles moyennes chez le cobaye sont tres differentes, 
du point de vue de I’ordre de grandeur, de celles d6terminees chez le chien 
par des techniques analogues. C’est ainsi que la dose minimum mortelle par 
kilogramme d’adonidoside passe de 0,70 milligr. chez le chien a 5,4 milligr. 
chez le cobaye. Pour I’adonivernoside, la dose minimum mortelle par kilo¬ 
gramme s’6leve de 1,75 milligr. chez le chien h 9 milligr. chez le cobaye. 
Le coBur de cet animal semble done particulierement resistant a Faction 
toxique des glucosides de VAdonis vernaiis. P. B. 

A'utc pbarmacologiqiie pr^liminaire sur une Ascl6piadac(^e 
du Dahomey I’Assonbo-Kan (<< Dniphulogoniis nigritans » 

M. E. B*). Mercier (F.) et Vignoli (L.). C. R. Soc. Biot., 1939, 130, p. 1285- 
1288. — Cette plante appartient au groupe des digitaliques et elle doit son 
activity pharmacodynamique et sa toxiciW A un complexe glucosidique 
comme toutes ces drogues. P. B. 

Sue la seiisibiiile au calcium des aiiimau.x traites pur la 
digitale. La Barre (J.) et Van Heerswyngiiels (J.). Arch, internal. Pharm. 
et Thdr., 1939, 61, p. 233-245. — Hypersensibilit6 au calcium des chats digi¬ 
talises. Chez Fanimal digitalise, le gluconate de calcium provoque Fappari- 
tion immediate du rythme extrasystolique, auquel font suite la fibrillation 
ventriculaire et la mort de Fanimal. P. B. 

Essais d'irradiation par les ondes courtes du coeur isole, 
normal et pathologique (intoxiqu^). Blommers (J.). Arch, internal. 
Pharm. et Ther., 1939, 62, p. 231-Z33. — Le coeur isole du lapin, normal ou 
intoxique par Fhistamine, la strophanthine ou le phosphore, montre une 
augmentation des concentrations sous Finfluence d’une irradiation par les- 
ondes courtes. P. B. 
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Etude sue les c'liicosides natiirels du « Digitalis laiiRta », de 
Icurs eirets sue refficacit6 eardiaque et de leur tuxieite. Mok 

(G. K.) et VisscHER (M. B.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1938, 64, p. 6S-85. 

Action de la digoxine sur la teneur en potassium du muscie 
eardiaque. Wedd (A. M.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 268-274. — 
La digoxine ne determine une diminution du taux du potassium du muscle 
eardiaque qu’aux doses toxiques et non aux doses physiologiques. 

P. B. 

Sur ia question de la resistance eiev^e des rats a la digi¬ 
tate. Reclierches sur la cumulation glucosidique du coeur isoie 
sur la circulation coronaire fermee.GE.NOiT (H.). Arch. f. e.rp. Path, 
u. Pharmak., 1938, 188, p. 285-301. 

Sur ies conditions de fixation et de repartition de la digi- 
toxine et de la /c-stropliantine chez le cobaye d’apres des 
reclierches sur la circulation coronaire fermee du coeur 
isoie. Genuit (H.) et Eschb.\ch (W. H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 
188, p. 302-316. 

Sur la signitication du composant sucre dans la molecule de 
A'-strophantine au point de vue staliilite, faculte d'eiimination 
et autres conditions d'action. Lendle (L.) et Puhlmann (H.). Arch. f. 
exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 296-308. 

Influence de I’urec sur Paction de la stropliantine sur le 
coeur isole de grenouille. Heim (F.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 
1939, 191, p. 381-586. — L’action toxique et th^rapeutique de la strophan- 
tine sur le coeur isole de grenouille est renforc6e par I’urde, qui augmente 
la surface absorbante de la strophantine au niveau du muscle eardiaque par 
des modifications d’etat physico-chimique des albumines musculaires. 

P. B. 

La resorption enterale dc la .g-stropliantine et son intluen- 
ciation par la digitonine. Svec (F.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 
1939, 192, p. 18-25. 

Determination de la dose iethale de sulfate de sparteine 
chez le cobaye. Raymond-Hamet. C. il. Soc. Biol., 1939, 131, p. 895-897. 

Effets toxiques et cardiovasculaires du « t«elsemiiim ele- 
gans ». Cahen (R.) et Moisset de Espanbs (E.). C. R. Soc. Biol., 1939, 131, 
p. 686-689. — Chez la grenouille et chez le cobaye, la toxicitd des extraits 
fluides de Gelsemium elegans et de Gelsemium sempervirens est sensiblement la 
m6me. L’extrait de G. elegans exerce, a doses moyennes, sur le chien chlo- 
ralos6, un effet hypotenseur durable qui semble d’origine eardiaque et qui 
est pr§ced6 d’une vasoconstriction r6nale s’observant mOme aux doses 
faibles non hypotensives. L’effet cardiovasculaire de I’extrait de G. elegans 
est plus intense que celui de G. sempervirens. P. B. 

Action du m6trazol sur le .syst^me circulatoire. Haury (V. G.) 
et Gbuber (Ch. M.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 227-234. — Les 
faibles doses de m6trazol (5 k 10 milligr. par kilogramme) ddterminent essen- 
tiellement une augmentation de volume de I’organe plkthysmographie avec 
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une chute simultan^e de la pression sanguine. Les lories doses (20 milligr. 
par kilogramme) augmentent d’abord, puis diminuenl le volume de I’organe. 
La pression sanguine tombe pendant la dilatation splanchnique et s’616ve 
pendant la constriction. Les fortes doses de m6trazol produisent, chez 
I’animal spinal seulement, une dilatation splanchnique et une chute de la 
pression sanguine. La frequence du coeur n’est pas sensiblement modififie. 
Les variations de la pression sanguine et du volume splanchnique sent iden- 
tiques, que les vagues soient coup6s ou soient intacts. L’action du metrazol 
est ind^pendante des surrenales. Ce corps pr^sente une action a deux seuils : 
a) une action p(5riph6rique qui determine une dilatation splanchnique et 
une chute de la pression sanguine et 6) une action centrale qui determine 
une constriction splanchnique et une 616vation de la pression sanguine. Les 
doses fortes provoquent rSguliferement des convulsions chez les chiens nor- 
maux et chez les chats dec6rebr^s, convulsions d’origine medullaire. 

P. B. 

Apiices toxiques et bleu de m6thyI6ne ; empccliement de 
I'apnee adr^nalinique, inversion de I’apn^e par ynhimbiiie. 

Hazard (R.), Cheymol (J.) et Quinquaud (A.). Arch, internat. Pharm. et Th^r., 
1939, 62, p. 14-16. — Le bleu de methylfene s’oppose, chez le chien, a I’inhibi- 
tion du centre respiratoire par les substances apneisanles, I’adr^naline et 
I’yohimbine. Entre ces poisons, il y a cependant une difference; avec I’adrfi- 
naline, mouvements respiratoires simplement moins amplos, avec I’yohira- 
bine, inversion et tout de suite apres I’injection crise polypn6ique tres 
marquee. Dans leur ensemble ces fails rapprochent le bleu de methylene de 
I’apomorphine. P. B. 

Le traitement de I’intoxicalioii eyanliydrique par I'nssoeia- 
tion du thiosuiraie de sodium et du nitrite de sodium. Etteldork 
(J. N.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 125-131. — La concentration 
mortelle de HCN dans Pair inspire se manifesto par Papparition des convul¬ 
sions, et Pexposition a des concentrations convulsivantes pendant quinze 
minutes ou plus est suivie de la mort. L’association du thiosulfate de sodium 
et de nitrite de sodium protege pendant une dur^e considerable centre les 
concentrations normalement convulsivantes. Quand la concentration convul- 
sivante a ete atteinte, le traitement est inactif. P. B. 

F.ffet du chlorure de potassium siir I’iris normal et t^nervd. 

Seageh (L. D.). Journ. Pharm. exp. T/ier., 1939, 66, p. 202-205. — Les solutions 
de KCl de 0,005 A 4,0 “/o contraclent Piris du globe oculaire intact ou excise 
de la grenouille. L’adr6naline a 1 : 10.000 dilate la pupille ainsi conlractee, 
me,me quand les doses de KCl sent trfes eiev6es. Les solutions de KCl (1,1 on 
5,0 “/,), en injection sous-conjonctivale dans les bulbes normaux ou sympa- 
theclomis4s des lapins normaux non anesthesias, d6terminent de la constric¬ 
tion. Cette constriction est antagonis6e sur Poeil sympatheclomise par 
Padministration d’adrenaline k 1 : 10.000 par voie intramusculaire. Pas 
d’action adrenalinique du K sur Piris de lapin ou de grenouille. 

P. B. 

Comparaison exp^rimentale de certains asrenis si drills ants 
de la peau. Bass (A. D.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 279-288. — 
Etude de Paction sterilisante cutanee des chlorures pyridyl-mercurique et 
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propylmercurique. L’alcool 6tliylique A 70 “/o sterilise en moyenne 27,7 “/o 
des aires cutaaees et les chlorures mercuriques Studies 38 A 80 °/o. 

P. B. 

Effets de I’injfestion de plomb sur i'organisme. II. Etudes snr 
le chien. Horwitt (M. K.) et Cowgill (G. R.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 
66, p. 289-301. 

Prodnils de I’irradiatioii ultraviolette de la sulfanilamide. 

Fox (Ch. L. j"''), Cline (J. E.) et Ottenbehg (R.)./oMrn. Pharm. exp. Ther., 1939, 
66, p. 99-106. 


Etudes sur I’excr^tion de la sulfanilamide par les j^landes 
digestives. Carryer (H. M.) et Ivy (A. C.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 
66, p. 302-311. — La sulfanilamide est excrSlSe dans la bile, le sue panerSa- 
tique, le sue gastrique, le sue intestinal et la salive du chien en proportions 
apprSeiables. Les taux de sulfanilamide (8 A 12 milligr. pour 100) qui sont 
bacteriostatiques peuvent etre atteints dans la bile hepatique. La sulfanil¬ 
amide apparait dans la bile avee une eoncentration sanguine aussi basse que 
1,3 milligr. pour 100 cm®. Le sulfanilamide n’est pas franebement toxique 
pour le foie aux doses de 0,60 A 1,3 gr. par voie buccale et par jour pendant 
trois jours chez les chiens pesant 7 a 12 kilogr.; tendance A une diminution 
de I’acide cholique et A une augmentation des pigments. La concentration 
du sulfanilamide dans le sue pancreatique est parallAle A celle dans le sang, 
mais est plus basse. L’excrAtion de ce corps par le panerdas se produit avec 
une concentration sanguine aussi basse que 2,1 milligr. pour 100 cm®. Le sue 
gastrique, parmi toutes les secretions examinees, prAsente la concentration 
la plus eievAe en sulfanilamide; elle pent atteindre 50 milligr. pour 100 cm® 
de sue quatre A six heures aprAs I’ingestion de 2gr. du corps chez des chiens 
pesant 8 A 13 kilogr. P. B. 

.4ction nerveuse du sulfate de ph6nyl-I-amiuo-2-|>ropane. 

Meidinger (F.). C. R. Soc. Biol., 1938, 128, p. 748-751. — Ce corps agit sur le 
nerf moteur etsensitif par abolition de FexcitabilitA; sur I’excitabilitA medul- 
laire, A faible dose par excitation, A forte dose par paralysie; sur les centres 
corticaux par excitation des neurones centraux; sur la temperature normale 
du laoin par augmentation; cette elevation est annihilAe par le 883F. On 
pent done penser a une excitation du sympathique par le sulfate de phdnyl- 
l-amiQO-2-propane. P. B. 

Action de la prostigmine. Ulodiflcations de I'intensit^ de la 
perfusion et du potentiel de demarcation du muscle de gre- 
nouille. Mies (H.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 190, p. 658-665. — 
L’action de la prostigmine, A ce point de vue, depend de la periphArie et 
avant tout de la quantite d’acetylcholine formAe A la pAriphArie. La valeur 
de la dose de prostigmine exerce aussi une influence, ainsi que la valeur de 
Finhibition estArasique. P. B. 

Action vasodilatatrice de la prostigmine. Peslow (S.). Journ. 
Pharm. exp. Ther., 1939, 66, p. 66-72. 

To.xicite de la nicotine pour les souris. Heubner (W.). et Papier- 
RowsKi (J.). Arch. f. exp. Path. u. Pharmak., 1938, 188, p. 605-610. — La dose 
morlelle moyenne de la nicotine pour la souris blanche est par la voie sous- 
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cutaiiee de 16 inilligr. par kilogramme, une fois et demie celle par voie 
buccale. MOme activity du tartrate et de la base libre. La nlpartition de la 
dose sur trois a six heures augmente la tolerance de deux a trois fois. 
L’administration quotidienne de doses fractionn6es de la dose mortelle plus 
elevdes determine dans les jours et les semaines suivantes plutot une augmen- 
latiou de la sensibility que de la toldrance. P. B. 

Etudes sur le synerg^isme et I'antasronisme des drogues. HI. 
Xouvelles etudes sur I’action de la nicotine et de I’^s^rine sui¬ 
tes gaufflions sympathiques. Linegar (Cli. R.), Her wick (R. P.i et Kop- 
PANYi (Th.). Journ. Pharm. exp. Ther., 1939, 65, p. 191-204. — Les doses 
modyrees d’acytylcholine ou les faibles doses potentialisyes par I’adminis- 
tration anterieure d’esyrine dyterminent des yiyvations marquees de la 
pression sanguine chez les animaux atropinisds. Cette rdponse pressive a 
I’acytylcholine est le rdsultat de I’excitation des ganglions vaso-constric- 
teurs predominant sur I’action vaso-dilatatrice periphyrique de I’acytyl- 
choline. La nicotine a doses approprides supprime rdldvation de la pression 
sanguine dyterminde par I’acdtylcholine et la transforme en une chute. La 
chute de pression provoqude par I’acdtylcholine apres nicotine n’est pas due 
a la sensibilisation des vaso-dilatateurs, car la nicotine n’augmente pas la 
chute provoqude par I’acdtylcholine; elle est due A une atropinisation incora- 
pldte. Une nouvelle injection d’atropine supprime la chute ddterminee par 
I’acetylcholine apres nicotine. Quand les doses moddrees d’acdtylcholine 
determinent une chute de la pression aprds nicotine, des fortes doses d’ace- 
tylcholine peuvent produire une dldvation. De meme, Ldsdrine ou la pros- 
tigmine a doses deux fois supdrieures a celles de nicotine rdtablissent I’action 
vaso-pressive de I’acetylcholine. Le renversement nicotinique de relfel 
presseur de I’acdtylcholine est du a deux facteurs : a) ddpression des cellules 
ganglionnaires vis-a-vis de I’acdtylcholine, s’opposant ainsi a I’effet presseur 
et b) action muscarinique originate de I’acdtylcholine incompldtement anta- 
gonisdepar I’atropine. L’dsdrine s’opposea Taction de la nicotine en abaissant 
le seuil des cellules ganglionnaires vis-a-vis de Tacdtylchotine. L’atropine 
s’oppose simplement A Taction muscarinique de Tacdtylcholine, laissant son 
action nicotinique non touchde. Chez Tanimal nicotinisd il est impossible 
de ddmontrer la prdsence de sympathine libdrde par les injections d’acetyl- 
choline qui avant Tadministration de nicotine dlevent la pression sangnine 
et relAchent temporairement Tintestin. P. B. 
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